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RESUMO

Este estudo objetivou descrever através de revisdo de
literatura os principais exames sorolégicos preconizados
no pré-natal que visam a adogdo de medidas de controle e
tratamento das gestantes e do feto/neonato. Os agentes
infecciosos sdo abundantes em todo 0 mundo e podem
causar diversas infecgdes em individuos, incluindo as
gestantes e 0s neonatos. Exames de sangue de rotina
devem ser realizados no periodo gestacional, incluindo na
solicitagdo médica os exames soroldgicos para detectar a
presenca de antigenos/anticorpos de agentes capazes de
causar infecgbes. As principais sorologias preconizadas
sao: HIV, sifilis, toxoplasmose, citomegalovirose, hepatites
e herpes. E de suma importancia que os exames indicados
no periodo gravidico sejam realizados, para que danos
irreversiveis aos neonatos possam ser evitados, podendo
cooperar para a diminuicdo de casos de internacdo nas
unidades de tratamento intensivas neonatais, abrandando
as chances de a gestacgdo ser de alto risco, sempre visando
a reducdo de agravos a saude no periodo gestacional.

PALAVRAS-CHAVE: Imunodepressdo gestacional, pré-
natal, sorologias na gestacéo, infec¢fes na gestacéo.

ABSTRACT

This study aimed to describe, through a literature review, the
main serological tests recommended in prenatal care aimed at
the adoption of control and treatment measures for pregnant
women and the fetus / neonate. Infectious agents are
abundant worldwide and can cause various infections in
individuals, including pregnant women and newborns.
Routine blood tests must be performed during the gestational
period, including in the medical request serological tests to
detect the presence of antigens/antibodies of agents capable
of causing infections. The main recommended serologies are:
HIV, syphilis, toxoplasmosis, cytomegalovirus, hepatitis and
herpes. It is extremely important that the tests indicated in the
pregnancy period are carried out, so that irreversible damage
to the newborns can be avoided, which can cooperate to
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reduce cases of hospitalization in neonatal intensive care
units, reducing the chances of the pregnancy being at high
risk, always aiming to reduce health problems in the
gestational period.

KEYWORDS: Gestational immunodepression,
Prenatal, serologies during pregnancy, infections during
pregnancy.

1. INTRODUCAO

No Brasil, os exames de rotina a serem realizados
na gestacdo sdo definidos pelo Ministério da Saude,
principalmente para guiar o acompanhamento das
gestantes na atencdo primaria. O cronograma dos
exames sorologicos inclui  periodos como o
planejamento da gravidez, o diagnéstico da gestacdo, o
inicio do pré-natal, entre a 142 e 272 semana, 282 e 302
semana, 31% a 412 semana e puerpério. A sequéncia
I6gica é feita para englobar as principais patologias e
vulnerabilidades de cada periodo™.

Para o planejamento da gravidez, baseado na
histéria clinica e os exames padrdes, recomenda-se
sempre a solicitagdo de um hemograma e glicemia de
jejum, que deve ser reiterada em pacientes com
sindrome metabdlica e prevencdo dos fatores de risco.
Os demais exames incluem tipagem sanguinea
(ABO/RH), pesquisa de anticorpos, Coombs indireto
para gestantes Rh negativas e parceiro Rh positivo ou
desconhecido, sorologia para toxoplasmose (IgM e
1gG), HIV, HBSAg, Anti-HCV e sorologia para sifilis -
VDRL ou RPR.

Em todas essas situacGes, deve ser realizado
acompanhamento pré e pds-teste para aconselhar
corretamente a mulher que planeja uma gestacdo,
expondo riscos e possiveis tratamentos, no caso de
positividade. Para mulheres de grupos de risco, o
acompanhamento deve ser mais préximo, como em
usuarias de drogas, com histérico de parceiros
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multiplos, infec¢des sexualmente transmissiveis (IST)
e antecedentes transfusionais. No caso de positividade
em relacdo a qualquer sorologia, devem-se solicitar
exames de funcdo hepéatica e notificar a vigilancia
epidemioldgica?.

Uma vez realizado o aconselhamento pré-
gestacional, o diagndstico soroldgico da gravidez deve
ser feito com o Beta HCG, que é o exame de escolha,
desde que o resultado ndo ultrapasse uma semana e
com o teste imunoldgico de gravidez (TIG), em
mulheres com amenorreia até 16 semanas quando ndo
for possivel realizar o Beta HCG. Ap6s 16 semanas, 0
diagndstico torna-se principalmente clinico.

Em seguida, no inicio da gestagdo, pressupde-se a
solicitacdo de hemograma, glicemia de jejum (repetido
posteriormente na gestacdo se ndo houver fatores de
risco e primeira glicemia menor que 85 mg/dL, teste de
tolerancia a glicose se incerteza diagnostica, pesquisa
de anticorpos (solicitado também no momento do
parto), sorologia para toxoplasmose (IgM e IgG
repetido trimestralmente), HIV (repetido durante a
gestacgdo), sorologia para sifilis (repetido na metade da
gestacdo e no momento do parto), exame quantitativo
de urina, urocultura com antibiograma (deve-se repetir
depois de 28 semanas), protoparasitolégico e
bacterioscopia de secrecdo vaginal®. Outros exames,
como pesquisa para rubéola ou outras doencas
especificas variam conforme a situacdo e suspeita
clinica, as orientacbes locais e os dados
epidemioldgicos, sendo esses exames a recomendacao
basica do Ministério da Salde para o pré-natal de baixo
risco®.

Em um estudo realizado na Suica, verificou-se que
as sorologias para rubéola e toxoplasmose estavam
ausentes em 1,66% dos casos, hepatite B em 2,77%,
sifilis em 12,72% e HIV em 30,57%. Os testes
soroldgicos para varicela, citomegalovirus (CMV) e
parvovirus B19 foram realizados em apenas 10% das
pacientes, ja o0s testes sorol6gicos para rubéola,
toxoplasmose e hepatite B foram realizados em quase
todas as mulheres gravidas*. Todavia, destacou-se o
fato de que a alta taxa de mulheres néo rastreadas para
a infeccdo pelo HIV contradiz claramente as
recomendacdes internacionais, indicando a necessidade
de aumentar a educacdo dos médicos em relagdo as
gestantes®.

Em suma, o objetivo dos exames pré-natais €
certificar a salde da mée e da crianca em todo periodo
gestacional, diminuindo as chances de desfechos
desfavoraveis. Foi proposto um esquema com oS
exames a serem recomendados as gestantes e o grau
recomendacdo®.

Sifilis: Grau de recomendagio A - VDRL. E
importante avaliar para evitar transmissdo vertical,
prevenir complicagdes no concepto e prover tratamento
precoce.

Toxoplasmose: Grau de recomendagdo C — IgG e
IgM. Como essa parasitose é endémica, é importante
avaliar infeccdes agudas para evitar malformacdes.

Citomegalovirus: Grau de recomendacdo C. Quanto
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mais precoce a infeccdo do feto, maior o risco de
malformagdes e pior o progndstico.

Rubéola: Grau de recomendagdo B. Embora
geralmente tenha um curso benigno, aumenta o risco de
sequelas auditivas do feto. Considerando o programa
de imunizacdo de cada pais, em muitos ndo ha
rastreamento.

Hepatite B: Grau de recomendacdo A. A pesquisa
do antigeno de superficie (AgHBs) reduz
consideravelmente a transmissdo vertical e o
desenvolvimento de hepatite cronico pelo recém-
nascido.

HIV: Grau de recomendacdo A. A transmissdo pode
ocorrer em diversos momentos da gestacdo. A reducdo
da carga viral praticamente reduz a zero a chance de
transmiss&o.

Infeccdo urindria: Grau de recomendagdo A. A
bacteridria assintomatica ndo é infrequente e pode
influenciar o baixo peso ao nascer e parto prematuro.

As doengas infecciosas na transmissdo vertical
compdem um compilado de patologias com relevancia
principalmente para a salde publica e para o
diagnéstico e tratamento precoce. 1sso porque essas
patologias implicam em uma taxa de morbimortalidade
tanto @ mée quanto ao feto. O contexto infeccioso na
gestacdo inclui fatores epidemioldgicos, imunizacéo,
idade gestacional, modo de aquisicéo®.

Um estudo destacou a importancia da
epidemiologia, patogénese, triagem, diagndstico e do
tratamento de uma doenca infecciosa durante a
gestacdo. Enquanto certas infeccBes, como do trato
urinario, infeccdo da ferida e mastite, estdo entre as
principais preocupacbes da made, outras, como
infeccBes por estreptococos do grupo B, Herpes
simplex e citomegalovirus, representam um risco
principalmente para o feto ou recém-nascido’.

Outras condicBes, como infeccdo pelo virus da
imunodeficiéncia humana, hepatite viral, suspeita de
corioamnionite, micoplasma e ureaplasma, e sifilis,
podem ser mais complexas e podem levar a uma séria
morbidade tanto para a mae quanto para o feto ou a
crianga’.

Nesse contexto, este estudo objetivou descrever
através de revisdo de literatura os principais exames
sorologicos preconizados no pré-natal que visam a
adocdo de medidas de controle e tratamento das
gestantes e do feto/neonato.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de Revisdo da Literatura,
utilizando-se de ferramentas de busca de artigos
cientificos: Google Académico, Pubmed e Scielo. O
critério de inclusdo para a sele¢do dos artigos consistiu
em trabalhos completos e escritos em portugués e
inglés, que abordassem a temética sorologia no pré-
natal e infeccdes de transmissdo vertical. As palavras-
chave utilizadas foram: imunodepressdo gestacional,
pré-natal, sorologias na gestacdo e infecgbes na
gestagdo. Foi realizada uma leitura analitica e seletiva
dos artigos de acordo com o interesse e relevancia para
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0 estudo. Os trabalhos foram agrupados por temas, e
em seguida realizou-se um fichamento, adequacdo dos
conteddos, interpretacdo, discussdo e apresentacdo da
revisdo da literatura.

3. DESENVOLVIMENTO
Citomegalovirus

Uma das infeccBes mais importantes, considerando
sua prevaléncia, é a do citomegalovirus (CMV). O
CMV congénito é a infecgdo intrauterina mais comum
e a principal causa ndo genética da perda auditiva
neurossensorial. Em todo o mundo, a incidéncia ao
nascer é estimada em 7 por 1000, com as taxas mais
altas observadas em paises em desenvolvimento, de
modo que a elevada transmissao intrauterina e o risco
de sequelas do neurodesenvolvimento estdo associados
a infeccBes maternas primarias®.

A transmissdo ocorre com menos frequéncia apos
infecches maternas ndo primérias devido a reativacdo
ou reinfecgdo. Ainda assim, os bebés assintométicos ao
nascer podem desenvolver sequelas no
desenvolvimento neuroldgico tardio, sendo a perda
auditiva neurossensorial a consequéncia tardia mais
comumé,

Portanto, o diagndstico pré-natal, neonatal e o
retrospectivo pode ser um desafio para a satde publica.
O tratamento precoce dos recém-nascidos sintomaticos
com o medicamento antiviral ganciclovir pode reduzir
as sequelas de longo prazo do desenvolvimento
neuroldgico. Ainda, o tratamento com imunoglobulina
por CMV ndo deve ser rotineiramente administrado
para infeccdo por CMV fetal, de modo que terapia
antiviral de rotina para tratar a infeccdo fetal por
citomegalovirus durante a gravidez ndo é
recomendada®.

Em relacdo ao diagnostico, o rastreio do CMV em
gestantes é indicado apenas como parte da avaliagao
diagnostica de uma doenga semelhante a
mononucleose. Isto é, solicita-se somente quando uma
anomalia fetal sugestiva de CMV é detectada em um
exame de ultrassonografia pré-natal ou se a mulher
solicitar o exame®.

Virus herpes simples

As taxas de soroprevaléncia de infeccdo pelo virus
herpes simples (HSV) HSV-1 e -2 variam
significativamente dependendo da idade, sexo, raca e
distribuicdo geogréafica. A relevancia do tipo na
gestagdo decorre do fato de que o HSV-2 é reativado
mais no trato genital do que o HSV-1, aumentando
assim as chances de transmissdo para o neonato®.

Estima-se que a soroprevaléncia do HSV-2 entre
gestantes seja de 20 a 30%, e aproximadamente 10%
das mulheres soronegativas para HSV-2 que tém
parceiro soropositivo e, portanto, correm risco de
contrair infeccdo genital pelo HSV-2 durante a
gestacdo. A maioria das infeccdes genitais causadas
pelo HSV-1 ou -2 sdo assintomaticas (clinicamente
inaparentes), com dois tercos das mulheres que
adquirem a infeccdo genital pelo HSV durante a
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gravidez sendo assintomaticas ou com sintomas
inespecificos'®.

As infecgdes pelo HSV neonatal sdo divididas em
trés categorias: conforme a pele localizada, olhos ou
boca; sistema nervoso central localizado e infecgdes
disseminadas. O aciclovir parenteral, agente
farmacoldgico de escolha, é usado no tratamento de
todos os tipos de infeccdo. No entanto, as estratégias de
dosagem e duracdo da terapia podem variar com base
na gravidade do estado da doenca, apresentacdo e
caracteristicas do paciente. O aciclovir oral pode ser
usado como terapia supressora ap6s o término do
tratamento agudo em populagdes neonatais especificas,
reduzindo os resultados adversos a longo prazo do
neurodesenvolvimento e futuras erupgdes cutdneas. A
taxa de mortalidade permanece alta mesmo com o
tratamento?™,

As estratégias de prevencdo incluem terapia
supressiva antiviral durante a gravidez em mulheres
com herpes genital recorrente, iniciando com aciclovir /
valaciclovir na 36% semana de gestacéo, além da vacina
contra o HSV, apesar de atualmente nenhuma vacina
ter sido eficaz para prevenir a aquisicdo de HSV-1 ou
HSV-21,  Ainda, como a transmissdo ocorre
principalmente durante o parto vaginal, o parto
cesariano pode prevenir a transmissdo vertical em
mulheres com herpes genital recorrente.

Os fatores de risco incluem o tipo de infec¢do
materna, o estado sorolégico materno para o0 HSV, o
modo de parto (vaginal e cesariana), a duracdo da
ruptura das membranas e uma cesariana que também
pode gerar transmissdo, o rompimento da barreira
cutnea (uso de eletrodos no couro cabeludo fetal e
outros instrumentos), além do sorotipo do HSV?2,

Das infec¢bes virais por transmissdo vertical, a
causada por HSV, apesar de rara, é uma condigdo séria
e potencialmente letal. Reduzir o atraso no inicio do
tratamento com aciclovir pode melhorar os resultados,
além do uso do aciclovir empirico em pacientes
apropriados. Destarte, a otimizacdo de estratégias de
tratamento e prevengdo € imperativa para melhorar os
cuidados e resultados de recém-nascidos infectados
com o HSV. Em suma, o manejo do HSV inclui a
reducdo da transmissdo neonatal, o tratamento de
infeccBes agudas e a limitacdo de resultados adversos
no desenvolvimento neurolégico e futuros surtos
cutaneos apods infecgBes agudas®?.

Hepatites

Além do CMV, do HSV, as hepatites possuem uma
relevancia indiscutivel. Em relacdo a hepatite C,
estima-se que 1% a 2,5% das mulheres gravidas nos
Estados Unidos estejam infectadas com o virus da
hepatite C (HCV), que tem aproximadamente 5% de
risco de transmisséo vertical®®.

A gravidez parece ter um efeito benéfico no curso
da infeccdo materna crbnica pelo HCV. No entanto,
estd associado a um aumento do risco de desfechos
fetais adversos, incluindo restri¢cdo do crescimento fetal
e baixo peso ao nascer, e pode ser transmitido ao bebé
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no Utero ou durante o periodo periparto®2,

N&o ha intervengdo perinatal para reduzir o risco de
transmissdo vertical, embora algumas intervencbes
possam aumentar esse risco®®. Até o momento, nenhum
esquema terapéutico para o HCV foi aprovado para uso
na gravidez, mas 0s novos esquemas antivirais de acédo
direta sem ribavirina estdo sendo usados com alta
eficcia fora da gravidez.

A infeccdo pelo HCV é geralmente assintomaética e
é descoberta através do rastreamento de pacientes de
alto risco ou durante a avaliacdo de niveis elevados de
aminotransferases. A infeccdo aguda por HCV durante
a gravidez tem sido relatada apenas raramente, e a
maioria das mulheres gravidas infectadas tem doenca
crénica sem efeito na gravidez ou no feto!4.

O fator de risco mais importante para a infeccdo
pelo HCV é o uso de drogas injetaveis seja no passado
ou atualmente. Fatores de risco adicionais s&o
semelhantes aos de pacientes ndo gravidas e ndo ha
vacina ou imunoglobulina para prevencdo. Por fim, a
infeccdo pelo HCV ndo deve influenciar o modo de
parto e ndo é uma contraindicacdo ao aleitamento
materno,

Em contrapartida, ao HCV, o parto cesariano em
pacientes infectadas com o virus da hepatite B (HBV)
pareceu diminuir o risco de transmissdo vertical em
uma metanalise recente'>. Em contraste, o parto
cesareo ndo e recomendado pelo Centro de Controle e
Prevengdo de Doengas (CDC) dos EUA ou pelo
Colégio Americano de Obstetras e Ginecologistas
(American College of Obstetricians and
Gynecologists), porém amamentacgdo é encorajada se a
crianga recebeu imunoprofilaxia apropriada®®?’.

A transmissdo vertical do HBV pode ocorrer
durante os periodos antes do parto, no momento e apés
o0 parto, ainda que na maioria das vezes ocorra durante
0 periodo intraparto no momento do parto. Sem
imunoprofilaxia do recém-nascido, o risco de
transmissdo de mae para filho pode chegar a 90% se a
mée for positiva para o antigeno da hepatite B e tiver
uma carga viral maior que 106 cépias/mL. Todavia,
com imunoprofilaxia ativa e passiva, o risco diminui
substancialmente?®,

Todas as mulheres gravidas devem ser testadas
quanto ao antigeno de superficie da hepatite B durante
0 primeiro trimestre ou a qualquer momento, se 0s
testes iniciais ndo foram feitos, mesmo se a mulher for
vacinada antes de engravidar?®.

Ressalta-se, todavia, que a infec¢do pelo HBV deve
ser melhor prevenida antes da gravidez, vacinando a
mulher ou, ap6s o parto, vacinando o recém-nascido. A
vacinagdo universal de recém-nascidos tem sido o
padrdao de atendimento desde a década de 1990.
Portanto, todas as mulheres gravidas devem ser
testadas no inicio da gravidez, de modo que mulheres
ndo vacinadas ou ndo infectadas e com alto risco de
adquirir HBV (devido a contatos sexuais ou uso de
drogas intravenosas, por exemplo) devem ser
vacinadas®®.

A vacina contra 0 HBV é aprovada pela FDA (Food
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and Drug Administration) para prevengdo da infecgdo
pelo HBV e pode ser administrada durante a gravidez e
amamentacdo®. Todas as criancas devem ser vacinadas
para 0 HBV ao nascimento e todas as criangas nascidas
de mées com teste positivo para o antigeno da hepatite
B devem receber a vacina contra o HBV dentro de 12 a
24 horas apds o parto. A série de vacinas deve ser
concluida dentro de 6 meses, diminuindo, assim, a taxa
de infeccdo neonatal?®,

Os principais objetivos do tratamento da infec¢do
cronica pelo HBV na gravidez sdo manter a funcdo
hepatica estavel na mée e prevenir a infeccdo neonatal,
na medida em que a infeccdo crbnica desde o
nascimento pode causar cirrose e carcinoma
hepatocelular, contribuindo para a carga global da
doenca. Portanto, DNA materno do HBV e 0s niveis de
aminotransferases devem ser testados regularmente
durante a gestacdo®®.

As diretrizes atuais da Associacdo Americana para
0 Estudo das Doencas Hepaticas sugerem terapia
antiviral para reduzir o risco de transmissdo perinatal
do HBV em mulheres gravidas com um nivel de DNA
do HBV maior que 200.000 IU/mL ou maior que 106
copias/mL2L,

Durante o tratamento, a amamentacdo ndo é
contraindicada porque os medicamentos antivirais sdo
minimamente excretados no leite materno e ndo séo
susceptiveis de causar toxicidade. No entanto, os dados
sdo insuficientes quanto a seguranga em longo prazo
para 0 recém-nascido quando a mde toma esses
medicamentos durante a gestagdo e durante a
amamentacio®.,

Os niveis de alanina aminotransferase e DNA-HBV
devem ser monitorados no pos-parto devido a
possibilidade de um surto de hepatite. Nesse cenério,
prefere-se 0 uso de tenofovir. Para as mées em terapia
por causa de cirrose ou uma caracteristica histolégica
avancada, a terapia antiviral deve ser continuada
durante a gravidez para evitar a progressdo e
descompensagéo da doencga®®.

N&o raro, a coinfeccdo com o HIV e as hepatites,
considerando que os fatores de risco sdo semelhantes.
A prevencgdo da transmissdo vertical do HIV é de alta
relevancia, pois a eficacia da terapia antirretroviral tem
alta eficacia na prevengdo da transmissdo vertical do
virus.

HIV

O HIV 1 é responsavel pela maioria das infeccBes
por HIV em todo o mundo, enquanto o HIV 2 ¢
geralmente restrito & Africa Ocidental e tem uma
viruléncia e transmissdo muito menor. Apos a infeccéo,
a replicacdo viral e a integracdo resultam numa perda
gradual da contagem de linfocitos CD4, causando
imunodeficiéncia, indicada por uma contagem de
células inferior a 350 células/mm322. Isso pode tornar
um paciente vulneravel a uma variedade de infecgdes
oportunistas ou, subsequentemente, um risco de
desenvolver AIDS. O tempo necessario para
desenvolver a AIDS a partir da soroconversao é muito
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variavel, variando de meses a mais de uma década?®.

Apo6s 26 anos, quando foi introduzida a primeira
terapia antirretroviral (TARV), 76% das mulheres
gestantes HIV positivas recebem a terapia ao redor do
mundo. Este ndmero é o resultado de sucessos no
aumento universal da TARV em paises em que a
populacdo tem baixa ou média renda, diminuindo a
transmissdo vertical do virus?.

Apesar dos  beneficios sem  precedentes
relacionados a TARV para a salde materno-infantil, os
desafios permanecem relacionados a adesdo a TARV, a
retencdo nos cuidados e ao acesso desigual a TARV. Os
mecanismos bioldgicos subjacentes as associagdes
observadas entre o TARV pré-natal e desfechos
adversos na gravidez e nascimento ndo sao
completamente compreendidos, sendo necessarias
novas pesquisas, bem como o fortalecimento dos
sistemas para avaliar a seguranca dos medicamentos
antirretrovirais para a mée e para a crianga exposta ao
HIV?,

A infeccdo por HIV ndo tratada na gravidez esta
associada ao aumento do risco de varios desfechos
adversos, incluindo prematuridade, baixo peso ao
nascer, bebés nascidos pequenos para a idade
gestacional e natimortos, com maior risco entre
mulheres com doenca avancada por HIV ou
imunossupressao®,

Todavia, existem varias lacunas no conhecimento
sobre o uso seguro da TARV na gravidez para novos
medicamentos antirretrovirais. Além disso, os dados
relativos a utilizagdo em mulheres ndo gravidas
também sdo limitados, devido a predominancia de
participantes do sexo masculino em ensaios clinicos de
novos medicamentos antirretrovirais e regimes, com
apenas um quarto dos pacientes em tais estudos sendo
do sexo feminino?s.

Assim como o0 desenvolvimento da terapia
antirretroviral (TARV) revolucionou o tratamento do
HIV, o uso da TARV na gravidez tem sido fundamental
na reducdo da transmissdo vertical. Inicialmente, a
monoterapia com zidovudina (AZT) era administrada
durante a gravidez, de modo que o periodo intraparto e
o recém-nascido foram a base do tratamento?.

O sucesso dessa estratégia foi demonstrado pelo
estudo ACTG 076, onde o uso do AZT levou a uma
reducdo de 67,5% no risco relativo de transmissdo®.
Apos a constatacdo de que a supressdo viral do HIV
requer uma TARV combinada, essa estratégia tem sido
cada vez mais usada na gravidez com grande sucesso.

Em 2002, um grande estudo de coorte prospectivo
relatou taxas de transmissdo de 10,4% para mulheres
recebendo monoterapia com AZT, 3,8% para aquelas
recebendo terapia dupla e 1,2% para aquelas com
TARV combinada®. Consequentemente, o0 uso de
monoterapia com AZT foi amplamente substituido pela
TARV combinada, tornando a transmissdo vertical
bastante improvavel. Por isso, a transmissao vertical do
HIV geralmente esta condicionada a uma ma adesédo ao
tratamento e falta de suporte familiar.

Assim, 0s recém-nascidos expostos ao HIV no
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Utero devem receber profilaxia antirretroviral pos-
exposicdo e serem submetidos a testes de diagndstico
sorologico do HIV entre 14 e 21 dias de vida, 1 a 2
meses de idade e 4 a 6 meses de idade. A dosagem
infantil do ZDV é de 4 mg / kg / dose a cada 12 horas
ou 2 mg / kg / dose a cada 6 horas por 6 semanas. O
tratamento com a ZDV por 4 semanas pode ser
considerado se a carga viral materna foi suprimida com
0 uso consistente de TARV combinada durante a
gravidez?,

Em relacéo a zidovudina, deve ser iniciada o mais
proximo possivel da hora do parto, preferencialmente
dentro de 6 a 12 horas ap6s o parto, em doses
apropriadas para a idade gestacional. Além disso, é
importante que, ainda assim, de 15% a 29% das
criancas podem ser infectadas se houver amamentagéo,
de maneira que o suporte social e familiar €
indispensavel®,

Sifilis

Assim como o HIV, outra doenga passivel de
transmissdo vertical, porém bacteriana, é a sifilis, ndo
sendo incomum a coinfec¢do por ambos patégenos. A
propor¢do de pacientes com HIV concomitante é
substancial, variando de um terco a quase dois ter¢os
dos pacientes com diagnostico de sifilis ha alguns
anos¥,

Dado que a sifilis facilita a transmissdo e a
aquisicdo do HIV, as duas doengas sexualmente
transmissiveis sdo de grande importancia para a saude
publica. Além disso, a sifilis tem um impacto negativo
na infeccdo pelo HIV, resultando no aumento das
cargas virais e diminuicdo da contagem de células CD4
durante a infec¢do de sifilis. Da mesma forma, o HIV
tem um impacto no curso clinico da sifilis. Ademais,
pacientes com HIV concomitante correm maior risco
de complicagdes neuroldgicas e falha no tratamento®°.

Treponema pallidum causa sifilis por exposicdo
sexual ou via transmissdo vertical durante a gravidez.
T. pallidum tem capacidade de invasdo e evasdo
imunologica, além do que suas manifestacdes clinicas
resultam de respostas inflamatérias locais as
espiroquetas replicantes e muitas vezes simulam o
quadro clinico de outras doengas®.

A espiroqueta tem um longo periodo de laténcia
durante o qual os individuos ndo apresentam sinais ou
sintomas, mas podem permanecer infecciosos. Apesar
da disponibilidade de testes diagnésticos simples e da
eficacia do tratamento com uma dose Unica de
penicilina de agdo prolongada, a sifilis esta ressurgindo
como um problema de salde publica global,
particularmente entre homens que fazem sexo com
homens®!,

De acordo com uma revisdo sistematica e meta-
andlise estimou-se que 66,5% das mulheres gravidas
infectadas com sifilis tiveram complicacdes graves na
gravidez, como natimorto, perda fetal, morte neonatal,
além de evidéncia clinica de sifilis, prematuridade e
baixo peso ao nascer2,

As gestacdes que ndo geram natimortos ou morte
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neonatal usualmente ndo mostram sinais visiveis da
doenca no momento do nascimento, de maneira que
podem passar semanas antes que as caracteristicas
clinicas se tornem evidentes, mesmo que a maioria
comeca a mostrar alguns sintomas até 2 meses apds o
nascimento®?,

O diagnostico definitivo de sifilis congénita é feito
com visualizacdo direta e identificacdo de espiroquetas
do T. pallidum, que podem ser detectadas por
microscopia de campo escuro ou por coloracdo
imunofluorescente de lesBes exsudativas, incluindo
corrimento nasal, outras lesbes mucocutaneas,
aspiracGes de linfonodos, liquido amnidtico, placenta,
umbilical ou amostras de corddo®.

Os resultados variam com a qualidade da amostra
coletada, de forma que um resultado negativo nédo
consegue excluir o diagnostico de sifilis congénita. O
teste de reagdo em cadeia da polimerase pode ser
realizado em liquido amnidtico, soro neonatal ou liquor
neonatal, embora esses testes ndo sejam facilmente
acessiveis e sdo limitados principalmente a laborat6rios
de pesquisa®.

Desde o final da década de 1990 tem havido um
ressurgimento da sifilis em paises desenvolvidos e em
desenvolvimento, de modo que a OMS estima que pelo
menos meio milhdo de beb&s morrem de sifilis
congénita a cada ano, sendo assim um problema global
que atingem todas as classes sociais.

O proprio Ministério da Salde, mesmo com
subnotificacdo, relatou aumento em 5.000 vezes os
casos de sifilis no Brasil, de 1998 a 2017. Os dados do
Boletim Epidemiolégico de Sifilis — 2018 indicam
crescimento do T. pallidum em todos os cenarios
possiveis. Em comparacao ao ano de 2016, observou-se
aumento de 28,5% na taxa de deteccdo em gestantes,
16,4% na incidéncia de sifilis congénita e 31,8% na
incidéncia de sifilis adquirida. S6 no ano de 2016,
foram notificados 87.593 casos de sifilis adquirida,
37.436 casos de sifilis em gestantes e 20.474 casos de
sifilis congénita, resultando em 185 Gbitos®.

Ainda mais importante que isso, o documento
relatou que o esquema de tratamento da gestante com
sifilis foi inadequado em pelo menos 58,1%, além do
que 26,5% ndo receberam tratamento e apenas 4,1%
receberam o tratamento adequado, representando uma
taxa preocupante para a salde publica. Adicionalmente,
quando houve o tratamento da gestante, em 62,2% dos
casos o parceiro nao foi tratado e apenas 15,2% fizeram
o tratamento adequado®.

O tratamento de escolha para sifilis congénita é a
penicilina G parenteral, devido & sua eficécia
documentada e efeitos colaterais minimos. As duas
formas disponiveis sdo penicilina cristalina intravenosa
(IV) aquosa G e penicilina procaina intramuscular (IM)
G. A formulacéo intravenosa é prescrita a 50.000U/kg
por dose e deve ser administrada a cada 12 horas
durante a primeira semana de vida, depois aumentada
para cada 8 horas apds a primeira semana de vida para
um curso de 10 dias®%",

A formulacdo intramuscular pode ser administrada
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uma vez ao dia, apesar de atingir uma menor
concentragcdo no liquor. N&o obstante, ambas as
terapias sdo tratamentos aceitos para sifilis neurolégica
congénita, ja que falhas no tratamento ndo ocorreram
com a penicilina procaina. Se mais de 24 horas de
terapia for perdida, todo o tratamento deve ser
reiniciado, além do que nos bebés que tém ou
desenvolvem alergia a penicilina devem ser
dessensibilizados para completar o tratamento com
penicilina®: %7,

Toxoplasmose

7

A toxoplasmose é a infeccdo causada pelo
protozoario Toxoplasma gondii, afetando 30% das
pessoas em todo mundo, embora a prevaléncia da
infeccdo possa variar de 10% a 80%, dependendo da
regido®,

Os critérios para pesquisa da infeccdo variam
conforme o risco, dado que pode haver presenca de
coinfeccbes, como citomegalovirus, rubéola, sifilis,
parvovirus e coriomeningite viral, de modo que é
importante realizar pesquisa soroldgica em todas as
gestantes. Estudos realizados em 2012% consideraram
que o diagnostico de toxoplasmose utilizando liquido
amniotico e analisando por PCR deve ser reservado
aquelas maes cujo suspeita de infeccdo aguda seja alta
ou anormalidades fetais sugestivas de toxoplasmose
congénita tenham sido encontradas no ultrassom em
mulheres infectadas cronicamente, em que possa ter
ocorrido reativacdo da infeccdo latente devido
imunossupressao.

Ainda mais grave € a coinfec¢do por T. gondii 0
HIV, conforme demonstrando pela série de casos
publicada em 2014%, Esse estudo mostrou prevaléncia
de 60% de soropositivas 1gG entre gestantes, de modo
que em pacientes HIV positivos, a maioria dos casos
resultam da reativacdo de uma infeccdo latente,
conferindo um risco adicional ao feto, podendo ocorrer
parasitemia cronica ou intermitente. O diagndstico
nesses pacientes é um desafio, pois usualmente
associa-se com bhaixo 1gG e auséncia de IgM.

A manifestacdo mais comum da toxoplasmose
congénita é através de lesBes oculares, de modo que
corioretinite é bem descrita na literatura®'. Essas lesGes
podem estar presentes no momento do nascimento ou
apresentar-se  depois. O envolvimento ocular €
preocupante porque na maioria das vezes envolve a
regido macular. Além da corioretinite, pode ocorrer
microftalmia, atrofia do nervo dptico, anormalidades
na iris, catarata e estrabismo.

Um estudo em 2014 acompanhou 477 criangas com
toxoplasmose congénita por uma média de 10,5 anos.
29,8% dessas criangas desenvolveram no minimo uma
alteracdo ocular. Desses, em 69% a lesdo foi unilateral,
e a perda de visdo aconteceu em 80,6% dos que
tiveram manifestacfes oculares. Em 33,8% de todas as
criancas desenvolveram novas alteragdes oculares apés
0s 12 anos de idade*.

E também necessario diagnosticar a infeccdo
materna aguda pelo T. gondii de forma inequivoca, para
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ndo submeter a gestante a tratamentos teratogénicos. A
espiramicina ¢ um antibiético macrolideo que é ativo
contra o parasito, sendo reportada diminuicdo na
frequéncia de transmissdo vertical, se iniciado
precocemente®,

O principal problema da espiramicina é atingir altos
niveis intraplacentarios, sendo recomendada apenas
quando ha diagnostico de infeccdo aguda durante as
primeiras 18 semanas de gestacdo ou brevemente antes
da concepcdo até a amniocentese ser realizada, e,
confirmado os resultados da infecgdo por PCR*.

A espiromicina deve ser continuada quando persiste
infeccdo materna, pelo fato de o liquido amniédtico
poder ser negativo por PCR na presenca de infec¢do
materna quando esta ainda ndo alcangou o feto ao
momento da amniocentese®.

Apesar de a literatura divergir sobre o uso de
espiromicina, alguns autores®® sugerem o uso de
espiromicina nas primeiras 18 semanas de gestacdo,
podendo ser combinado com  pirimetamina,
sulfadiazina e &cido fdlico, na tentativa de iniciar um
tratamento fetal precoce, apesar da pirimetamina ser
evitada na primeira metade da gestacdo, em fungéo dos
seus efeitos teratogénicos. Esse tratamento combinado
diminui os sinais de toxoplasmose congénita, incluindo
hidrocefalia, manifestacbes oculares e calcificacdes
intracranianas.

O uso adicional de drogas anti-Toxoplasma como
Trimetopim e Sulfametoxazol ou Clindamicin para o
tratamento de infecgdo fetal pode ser usado, apesar de
ndo existir consenso*. Até que sejam feitos estudos
mais conclusivos, as criangas infectadas devem ser
tratadas por um ano, para aqueles com o diagndstico
feito durante a gestacdo, independentemente de a mée
ter recebido ou ndo tratamento, ou para aqueles cujos
sinais  sugestivos de toxoplasmose congénita
aguardando resultados confirmatérios. Para 0s
neonatos sem sinais clinicos e com resultados
soroldgicos inconclusivos, o tratamento pode aguardar
um diagndstico definitivo*,

No Brasil, a prevaléncia de toxoplasmose em
gestantes e criancas é a mais alta do mundo, variando
entre 36-92%%. Recentemente, um estudo no Parana
identificou 59% de prevaléncia de anticorpos para
imunoglobulina (Ig) G contra Toxoplasma gondii“®. No
Pard, em um estudo realizado com 1.000 recém-
nascidos mostrou soroprevaléncia de 10 caso a cada
10.000 nascidos vivos*, sendo a prevaléncia na
populagdo geral 78% e a incidéncia 5,1%. Em um
estudo realizado em 2011 na Bahia identificou
soroprevaléncia de 56.4% para 1gG e negativa para
IgM em mulheres em idade fértil*e,

Ainda mais grave é a coinfec¢do do T. gondii com o
virus da imunodeficiéncia humana ou Human
Immunodeficiency Virus (HIV), conforme
demonstrando pela série de casos publicada em 2014,
Esse estudo mostrou prevaléncia de 60% de
soropositivas 1gG entre gestantes, de modo que em
pacientes HIV positivos, a maioria dos casos resultam
da reativacdo de uma infeccdo latente, conferindo um
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risco adicional ao feto, podendo ocorrer parasitemia
cronica ou intermitente. O diagndstico nesses pacientes
é um desafio, pois usualmente associa-se com baixo
IgG e auséncia de IgM*,

Apesar de serem solicitadas geralmente sorologias
para toxoplasmose 1gG e IgM, em funcdo do custo-
beneficio, o padrédo ouro para o diagnostico da infeccédo
é 0 PCR, que amplifica as sequéncias de DNA do
Toxoplasma, permitindo uma acuracia consideravel. A
sensibilidade do teste é de 87% e especificidade de
99%*°,

A infeccdo materna também pode ser confirmada
quando ha aumento significativo de 1gG
concomitantemente com altos niveis de IgM.
Entretanto, € possivel afirmar que, mesmo o IgM sendo
utilizado por muito tempo como um marcador de
infeccdo aguda, a deteccdo dessa imunoglobulina
especifica produz resultados ndo confidveis na detecgdo
da infeccdo pelo T. gondii, principalmente pelo fato do
IgM persistir no soro apds anos da infecgio®.

O resultado falso positivo pode levar a tratamentos
desnecessarios que podem induzir um efeito
teratogénico. O estudo supracitado®® determinou o
estado de anticorpos anti-Toxoplasma no soro de 281
gestantes em varios trimestres de gestacdo, de modo
que mostrou-se a afinidade de IgG como uma
ferramenta mais importante para determinar infeccéo
aguda.

Assim, se a mulher tem um IgG com alta afinidade
no inicio da gestacdo, independente do resultado de
IgM, o feto ndo estd em risco para toxoplasmose
congénita. Esse resultado acima de 16 semanas indica
que a infecgdo foi adquirida entre 122-162 semanas de
gestacdo, ocasido em que a probabilidade de
transmissdo pela mde é baixa, mas as possiveis
consequéncias para o feto sdo mais drasticas. Além
disso, o IgM pode persistir por mais de um ano seguido
apos a infeccdo aguda®.

4. CONCLUSAO

Como a gestagdo é um fendmeno natural,
biologicamente intrinseco & mulher e possibilita o
nascimento de um novo individuo, para que 0 processo
gestacional ocorra de maneira saudavel, buscando o
bem-estar da gestante e do posterior recém-nascido é
importante & adocdo de diversos cuidados que
favorecem a uma condicéo de saide adequada.

Durante a gravidez, a mulher torna-se mais
vulneravel a exposicdo de agentes infecciosos,
incluindo virus, bactérias e parasitos. Além disso, se no
organismo da gestante preexista algum agente
biolégico que esteja em estado de laténcia, este(s)
pode(m) encontrar condi¢cdes imunoldgicas favoraveis
para desencadear uma infeccdo aguda, que pode trazer
danos irreversiveis para o feto/neonato. Assim, é
imprescindivel que a gestante realize exames de pré-
natal que sdo preconizados, visando a adocdo de
cuidados, controle e prevencgdo das diversas infecgdes
que podem ser transmitidas para o feto/neonato.

Como as doencas infecciosas sdo muito abundantes
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em

todo o mundo e existem diversos agentes

biologicos capazes de causar infecgdes de transmisséo
vertical, estes devem ser diagnosticados em gestantes,
embasado em recomendagdes mundiais e também pelo
ministério da Sal(de brasileiro, além das pesquisas
relevantes neste estudo que mostram exposicdo de
gestantes a diversos agentes infecciosos.
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