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RESUMO

Introducdo: As infeccdes congénitas sdo adquiridas pelo feto por via transplacentaria
durante a gestacdo, necessitando de uma abordagem particularizada em virtude do
potencial de abortamento, teratogénese e ébito fetal. Objetivo: Avaliacdo clinico-
epidemioldgica das infeccbes em gestantes atendidas no Hospital de Clinicas da
Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU). Metodologia: Analise de prontuarios
de pacientes com diagndstico de infeccdo congénita e de gestantes com diagndstico de
infeccdo com transmissdo transplacentaria, atendidos no HC-UFU entre 2003 e 2008.
Resultados: Apreendeu-se que 17,6% dos recém-nascidos realmente apresentaram
infeccdo, sendo a mais frequente sifilis (44%). A maioria (84%) das maes realizou pre-
natal e 76% permaneceram assintomaticas durante a gestacdo. Em 24% o diagnostico
foi feito no 1° trimestre; 60% das maes foram adequadamente tratadas e ndao houve
nenhum indicio de infeccédo fetal. Quanto as gestantes avaliadas, 51% tinham entre 25 e
35 anos; com discreto predominio de leucodermas (19,5%). A maioria (95,6%) fez pré-
natal e 80% permaneceram assintomaticas durante a gestacdo. O diagnostico foi feito
principalmente no 2° trimestre (24,2%); em sua maior parte por sorologia (87,7%). As

doengas mais freqiientes foram toxoplasmose (49,5%) e infeccdo pelo HIV (18,8%). A
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maioria (68,9%) das pacientes recebeu tratamento e em 54,8% dos casos ndo houve
indicio de transmissdo fetal antes do nascimento. Conclusdo: A prevencdo das
infeccdes congénitas ocorre através da educacdo das gestantes sobre comportamentos de
risco e quando disponivel realizacdo de tratamento da infeccdo aguda. Deve-se também
tratar os fetos e os recém-nascidos infectados, além de proporcionar o acompanhamento

médico em longo prazo dos mesmos.

Palavras chave: Infeccdo na Gestacdo, Infeccdo Congénita, Diagnostico, Manifestagdo
Clinica.
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ABSTRACT

Infections acquired in utero are a significant cause of fetal and neonatal mortality and a
contributor to childhood morbidity. Our aim in this study was to do an epidemiologic
and clinical appreciation of pregnant women diagnosed with infection attended at the
Hospital of Federal University of Uberlandia (HC-UFU). For this purpose we analyzed
medical records of patients diagnosed with congenital infections and of pregnant
women with diagnosis of infections that could cause vertical transmission attended at
HC-UFU between 2003 and 2008. We observed that 17.6% of newborns really had an
infection and the most frequent was syphilis (44%). The majority (84%) of mothers
attended prenatal care and 76% remained asymptomatic during pregnancy. In 24% the
diagnosis was made until 12 weeks of gestation, 60% of mothers were adequately
treated and there was no evidence of fetal infection. As for pregnant women screened,
51% were between 25 and 35 years, with slight predominance of Caucasians (19.5%).
The majority (95.6%) had prenatal care and 80% remained asymptomatic during
pregnancy. The diagnosis was made until 24 weeks of gestation in 24.2%, mostly by
serology (87.7%). The most frequent disease was toxoplasmosis (49.5%); the majority
(68.9%) of patients received treatment and in 54.8% of cases there was no evidence of
fetal transmission before birth. Therefore, the prevention of congenital infection can be
done with the education of pregnant women about risk behavior and treatment of acute
infection. The infected fetus and newborns should also be treated, apart from providing

medical follow-up to these patients.

Key words: Infections in Pregnancy, Congenital Infections, Diagnosis, Clinical

Manifestations.



INTRODUCAO

O desenvolvimento da gestacdo é acompanhado de uma série de mudancas
hormonais que condicionam altera¢Ges imunes, tornando esse periodo favoravel para a
instalacdo de doencas infecciosas. Varios horménios produzidos a partir do trofoblasto
interferem na inducdo da resposta imune, entre eles a progesterona e o estrogeno, que
inibem as células T citotoxicas e as células NK - natural killers (Peixoto et al., 2004).

A progesterona € de fundamental importdncia para a manutencdo da gestacao,
aparentemente por manter a relacdo de resposta imunoldgica dos tipos Thl e Th2,
diminuindo aquela mediada pelas células. A atividade das células NK ¢
significativamente reduzida durante a gestacdo, o que predispde 0 organismo a
infeccdes(Peixoto et al., 2004).

Durante a gestacdo, a placenta gera mudancas estruturais, as quais S&o
sincronizadas com o desenvolvimento do embrido/feto e as alteracbes maternas. A
placenta € a maior fonte de producédo de citocinas e de varios fatores de crescimento
celular, como o TGF-B. Esses fatores ndo so estimulam ou inibem o crescimento fetal,
como também participam da diferenciagdo celular e tecidual, da morte celular
programada, do metabolismo, da nutri¢do e da angiogénese (Peixoto et al., 2004).

No feto, o0 TGF-B tem papel critico na diferenciacdo dos oligodendrdécitos, na
integridade do sistema musculoesquelético, na modelacdo e na mineralizagcdo dos 0ssos.
Em conjunto com a IL-10 e a IL-4, os chamados fatores de crescimento protegem o feto
de inflamacdes locais e sistémicas, por meio da inibicdo das células T citotdxicas, das
células apresentadoras de antigenos e da ativagdo dos macréfagos. Todo esse
mecanismo pode, acidentalmente, beneficiar e proteger um patégeno invasivo de um
ataque do sistema imune, determinando infeccBes assintomaticas e retardando o
diagndstico de infeccgdes fetais (Peixoto et al., 2004).

De outro lado, as doencas infecciosas necessitam de uma abordagem
particularizada nesse periodo, em virtude do potencial de abortamento, da teratogéneses
e do 6bito fetal. As doencas desse tipo que interferem na gestagdo e no feto de maneira
mais significativa sdo: toxoplasmose, rubéola, citomegalovirose, AIDS, sifilis, hepatite
C, entre outras (Peixoto et al., 2004).

O termo infeccdo congénita é atribuido as infeccdes adquiridas pelo feto por via
transplacentaria durante o primeiro, segundo e terceiro trimestres da gestacdo. Estas

incluem uma variedade de doencas causadas por virus (citomegalovirus, virus da



rubéola, herpes simples, virus da hepatite B, HIV, virus Epstein-Barr); bactérias
(Mycobacterium tuberculosis, Listeria monocytongenes, Neisseria gonorrhoeae);
protozoarios (Toxoplasma gondii, Plasmodium sp., Trypanosoma cruzi) e espiroguetas
(Treponema pallidum). Sdo denominadas infeccOes perinatais aquelas transmitidas
préximo ao parto (Farhat et al., 1994).

A incidéncia das infec¢cdes congénitas no feto e recém nascido (RN) varia de
0,5% a 2,5% do total de nascimentos. Embora o diagnostico da infeccdo materna seja o
melhor meio para identificar os recém nascidos de risco para infec¢do congénita, a
maioria delas é assintomatica dificultando o reconhecimento precoce e a avaliacdo do
risco fetal (Farhat et al., 1994).

Apesar da infeccdo materna ndo ser detectada na maioria das vezes, quando o
diagndstico é possivel pode-se avaliar o risco fetal. Este dependeré do agente etioldgico
envolvido, da fase da gestacdo em que ocorreu a infeccdo materna priméria ou a
reativacdo da vida de transmissdo(Farhat et al., 1994).

Considerando a elevada frequéncia das infeccbes congénitas, € esperado um
grande numero de suspeitas diagnosticas no periodo neonatal e pds-neonatal. O
diagndstico requer uma sintese de dados obtidos da histéria materna, exame fisico do
recém nascido, exames laboratoriais, radiolégicos e anatomopatolégicos, entre outros e,

principalmente, da triagem adequada durante o pré-natal (Farhat et al., 1994).

MATERIAL E METODOS

Através do Sistema de Informacgdes do Hospital de Clinicas da Universidade Federal
de Uberlandia (HC-UFU), Setor de Nosologia, foram pesquisados pacientes nascidos
nesse hospital entre os anos de 2003 e 2008, com os seguintes diagnosticos: Contato e
Exposicdo ao HIV; Toxoplasmose Congénita; Feto e Recém Nascido afetados por
Doencas Infecciosas; Citomegalovirose Congénita; Sifilis Congénita; Contato e
Exposicdo a Hepatite Viral, Contato e Exposicdo a outras Doencas Transmissiveis;
Contato e Exposicdo a Tuberculose; Infeccdo Propria do Periodo Perinatal.

Foram selecionados 142 pacientes com o perfil acima descrito, 0s quais foram
analisados através de revisdo do prontuario médico, quanto a presenca e tipo de
infeccdo, manifestacdo clinica da doenca na mée e tratamento da mesma, periodo
gestacional do diagnostico e método utilizado, realizacdo de pré-natal e indicio de

transmissao fetal.



Foram também revisados 504 prontudrios, pertencentes a pacientes que, de
acordo com o sistema de informacdo do HC-UFU, receberam o0s seguintes
diagnosticos durante a gestacdo (considerando o periodo de 2003 a 2008): Assisténcia
Prestada & Mae; Assisténcia Prestada a Mae por Lesdo Fetal; Assisténcia Prestada a
Mée por Leséo Fetal e Doenca viral; Cistos Cerebrais; Doenca de Chagas; Doenca Nao
Especificada por Citomegalovirose (CMV); Doenca Nao Especificada por CMV e
Lesdo Fetal; Doenca pelo HIV; Doencas Causadas por Protozoarios Complicando a
Gravidez; Doengas Infecciosas e Parasitarias Maternas Néo Especificadas; Doengas
Virais / Protozoadrios Complicando a Gravidez; Doengas Virais / Protozoarios
Complicando a Gravidez e o Parto; Estado de Infeccdo Assintomatica pelo HIV;
Hepatite B; Hepatite C; Hepatite Viral Complicando Gravidez, Parto e Puerpério;
Herpes Gestacional; Infeccdo do Saco Amnidtico e das Membranas; Outras Doengas
Infecciosas e Parasitarias; Portador de Infeccdo pelo Virus T-Linfotrépico Tipo 1
(HTLV-1); Sifilis Complicando Gravidez, Parto e Puerpério; Toxoplasmose N&o
Especificada; Transtornos na Gravidez, Parto e Puerpério; Tuberculose Complicando

Gravidez, Parto e Puerpério; Varicela Sem Complicacao.

Apds andlise de cada prontuario, foram efetivamente identificadas como
portadoras de infeccBes, 293 pacientes, com as seguintes patologias: Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS); CMV; Doenca de Chagas; Hanseniase; Hepatites
A, B e C; Herpes; Infeccdo pelo HTLV-1; Infeccdo Assintomatica pelo HIV; Malaria;

Rubéola; Sifilis, Toxoplasmose; Tuberculose; Varicela.

A partir destes prontuarios, foram analisadas as seguintes variaveis: idade
materna; raca/cor; epidemiologia para a infeccdo; prevaléncia das diversas infeccoes;
periodo gestacional de diagndstico; método diagnostico; manifestagdo clinica materna;
realizacdo de pré-natal; tratamento da doenga e indicios de transmissdo fetal antes do

nascimento.

RESULTADOS E DISCUSSAO

1) Infecgdes Congénitas

Em relacdo ao total de pacientes analisados (142), 25 (17,6%) foram os que

realmente apresentaram algum tipo de infeccdo congénita, dentre as quais estavam



presentes citomegalovirose, hepatite B, infeccdo pelo HIV, sifilis e toxoplasmose.
Resultado este semelhante ao descrito por Epps et al. (1995) que citam o grupo TORCH
(Toxoplasmose, Outras - HIV, hepatite, siflis -, Rubéola, Citomegalovirose e Herpes),
como o mais prevalente dentre as infecgdes congénitas.

A infeccdo mais prevalente no estudo foi sifilis (11; 44%), seguida por
toxoplasmose (9; 36%), HIV (3; 12%), hepatite (1; 4%) e citomegalovirose (1; 4%),
como demonstrado no Grafico 1. Observamos entdo que tais resultados sdo discordantes
da literatura, ja que esta apresenta a citomegalovirose como a infec¢do congénita mais
prevalente atualmente (Trembley, 2009). Este fato, porém, pode ser explicado
considerando-se as maiores prevaléncias de sifilis e toxoplasmose em nosso meio
guando comparadas a de outras infeccdes, comprovadas através de dados nacionais
levantados pelo Ministério da Saude (2007) e por outros autores que investigaram a
soroprevaléncia de toxoplasmose na populagéo (Coelho et al., 2003; Garcia et al., 1999;
Rey, Ramalho, 1999).
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Gréfico 1 — Prevaléncia dos tipos de infeccdes congénitas detectadas em

recem-nascidos entre 2003 e 3008.

Em relacdo as maes, 84% realizaram pré-natal de forma regular, 8% de forma
irregular e 8% ndo realizaram o pré-natal (Grafico 2). Dado este concordante com o
cenario nacional, ja que no Brasil, vem-se registrando aumento do nimero de consultas

de pré-natal por mulher que realiza o parto no SUS (Epps et al., 1995).
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Graéfico 2 — Gestantes diagnosticadas com infeccdo que realizaram o pré-

natal.

Na maioria das vezes o diagnostico foi feito durante a gestacdo (24% no

primeiro trimestre, 16% no segundo trimestre e 20% no terceiro trimestre), sendo que

em 8% foi feito antes da gestacdo, 4% no pré-parto, 12% no pdés-parto e em 16% dos

casos nao constava (NC) a época do diagndstico no prontuario (Gréafico 3). Em todos os

casos 0 método diagnostico foi o soroldgico.
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Gréfico 3 — Distribuicdo dos periodos gestacionais em que foram realizados

0S diagnosticos

de

infeccéo

materna.



A grande maioria das mées (76%) permaneceu assintomatica durante a gestacao,
com apenas 16% apresentando sintomas e em 8% dos prontuarios, nada constava quanto
a presenca ou auséncia de manifestacdo clinica materna (Gréfico 4). Dados
correspondentes foram encontrados em outros trabalhos, evidenciando que as infecgdes
em gestantes sdo geralmente assintomaticas (Azam et al., 2001; Gilbert, Williamsn,
2009; Nelson, Demmler, 1991; Wong, Remington, 1994).
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Graéfico 4 — Prevaléncia de manifestacao clinica materna no momento do

diagnostico.

Grande parcela das maes foi tratada (60%), porém 8% tiveram tratamento
inadequado e 24% ndo foram tratadas; quanto ao restante das mées, em 8% dos

prontuérios, nada constava em relagdo ao tratamento (Gréfico 5).
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Gréfico 5 — Gestantes que realizaram tratamento da infecgéo.
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Em nenhum dos prontuérios analisados havia relato de indicios de transmisséo
da doenca para o feto, sendo que em 76% ndo havia indicios de transmissao fetal
(observando-se resultados de exames realizados durante a gestacdo, como ultra-
sonografia, PCR) e em 24% dos prontuarios nada constava sobre o tema (Grafico 6).
Estes resultados sdo semelhantes aos descritos em alguns artigos, que consideram a
grande maioria dos recém-nascidos assintomaticos ao nascimento, ou seja, sem indicios
de transmissao fetal (Cook et al, 2000; Demmler, 1991; Trembley, 2009). Porém, sabe-
Se que mesmo que a maioria destes pacientes seja assintomatica ao nascimento, com o
passar do tempo eles podem desenvolver manifestacGes clinicas das infecgdes
adquiridas intra-Gtero, dai a importancia do acompanhamento ambulatorial destas

criancas apds o nascimento (Roberts et al., 2001; Trembley, 2009).
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Gréafico 6 — Prevaléncia de evidéncia de indicios de transmisséo fetal antes

do nascimento.

2) Infeccdo em Gestantes

Aproximadamente metade das gestantes avaliadas (51%) tinham entre 14 e 24
anos, 40% entre 25 e 35 anos e a minoria (9%) estavam na faixa de idade entre 36 e 46
anos (Gréfico 7). Dados estes concordantes com a literatura, que traz a maior
prevalencia de infeccdo em gestantes ocorrendo entre mulheres jovens, com idade entre
15 a 44 anos (CDC, 1997; Staras et al., 2006).



11

B14-24
B25-35
036-46

Gréfico 7 — Distribuicdo das gestantes quanto ao intervalo de idade no

momento do diagndstico.

Analisando as gestantes pela cor/raca houve um discreto predominio de
gestantes leucodermas (19,5%), sequido pelas faiodermas (15,7%) e , por fim, pelas
melanodermas (10,2%). No entanto, na maioria dos prontuarios (54,6%), ndo havia

nenhuma mencao a cor das pacientes (Grafico 8).

60,0% 54,6%

50,0%

40,0%

30,0%

19,5%

20,0%

10,0%

0,0%

Leucoderma Faioderma Melanoderma NC

Gréfico 8 — Distribuicéo das gestantes por cor/raca.

A doenca mais frequentemente diagnosticada entre as gestantes analisadas foi

toxoplasmose (49,5%), seguida por infecgdo assintomatica pelo HIV (18,8 %), Hepatite
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B (11,3%), Sifilis (4,4%) e Doenca de Chagas (3,8%). Conforme pode ser visto no
Gréafico 9, outras doencas foram diagnosticadas, porém em quantidade menor do que as
cinco acima citadas. Analisando outros estudos, encontramos que, apesar de a
toxoplasmose ndo ser a infeccdo mais prevalente em gestantes (considerando a
estatistica mundial), isto pode ocorrer em regiGes onde a populacdo encontra-se exposta
a fatores de risco para a infeccdo pelo Toxoplasma gondii, como solos contaminados,

consumo de carne crua e/ou agua nao filtrada (Cook et al., 2000; Remington et al.,

2006).
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Gréfico 9 — Prevaléncia das moléstias infecciosas entre as gestantes

Avaliando o que consta no prontudrio das pacientes sobre habitos de vida e
comportamento de risco apenas 18% mostraram epidemiologia positiva para a doenca
em questdo e 0,3% n&o apresentava. Na esmagadora maioria (80,9%) nada havia nos
prontuarios que permitisse avaliar a presenca ou auséncia de epidemiologia para as

infeccdes adquiridas (Grafico 10). Considerando apenas as pacientes cujos prontuarios
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faziam mencdo a epidemiologia h& predominio de epidemiologia positiva, 0 que

também é encontrado em outros trabalhos (Figueiré-Filho et al., 2007).
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Gréfico 10 — Presenca de epidemiologia para infeccao.

A grande maioria das gestantes avaliadas realizou acompanhamento pré-natal

(95,6%), sendo que pequena porcentagem realizou de forma irregular ou néo realizou

(0,3% cada), como pode ser conferido no Grafico 11. A Pesquisa Nacional de

Demografia e Saude da Crianca e da Mulher de 2006 (PNDS) na regido Sudeste, feita

pelo Ministério da Saude, revelou que quase a totalidade das mulheres em idade fértil

(99,8%) teve acesso ao acompanhamento médico na gestacdo (Ministério da Saude,

2008).
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Graéfico 11 — Gestantes que realizaram pré-natal.
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Em relagdo ao periodo gestacional do diagnostico, observa-se no Gréafico 12, um
aumento gradual da porcentagem dos diagnosticos desde o periodo gestacional (21,5%)
até o 2° trimestre de gestacdo (24,2%), havendo uma queda no 3° trimestre (13,3%) e 0
menor numero de diagndstico no pds-parto (1,4%). Esse predominio do diagndstico no
2° trimestre também foi encontrado no trabalho de Figueir6-Filho et al. (2007) com
excecdo de hepatite B, em que houve predominio no 1° trimestre. Tal dado justifica-se
pelo fato do servico do HC-UFU e a maioria dos servi¢os nacionais seguirem o
Protocolo de Acompanhamento Pré-Natal do Ministério da Satude (2005), que preconiza
a realizacdo de sorologias no 1° trimestre e repeticdo das mesmas ao longo da gestagéo
(quando necessario). Portanto, ao realizar as sorologias no 1° trimestres as mesmas
somente serdo avaliadas em consultas de retorno que geralmente ocorrem entre 0 1° e 0

2° trimestres, justificando o resultado encontrado no estudo.
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Grafico 12 — Periodo gestacional do diagnostico.

A maior parte dos diagndsticos foi feito por métodos soroldgicos (87%) —
Gréafico 13 - método utilizado na maioria dos servigos quando objetiva-se realizar o
diagnostico no periodo pré-natal (Eggers et al., 2000; Grangeot-Keros et al., 1997;
Gilbert, Williamsn, 2009; Riley, 2009; Trembley, 2009)
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Gréfico 13 — Método diagndstico de detecgdo da infeccdo materna.
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Em 80% dos casos ndo havia sintomas a época do diagndstico, em 11% as

pacientes eram sintomaticas e em 9% nada constava no prontuario (Gréfico 14). Dados

correspondentes foram encontrados em outros trabalhos, evidenciando que as infecgdes

em gestantes sdo geralmente assintomaticas (Azam et al., 2001; Gilbert, Williamsn,
2009; Nelson, Demmler, 1997; Wong, Remington, 1994).
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Gréfico 14 — Presenca de Manifestacdo Clinica Materna ao Diagndstico.
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Cerca de 2/3 das pacientes avaliadas (68,9%) receberam o tratamento adequado,
2,7% tiveram tratamento irregular e 19,5% néo realizaram nenhum tipo de tratamento
(Gréfico 15).
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Grafico 15 — Gestantes que trataram a infeccao.

Em 54,6% das gestaces ndo houve indicios de transmissdo fetal antes do
nascimento, havendo indicios em apenas 8,8% (Grafico 16). Tais indicios foram
evidenciados através de estudos ultrassonograficos seriados e/ou pesquisa de PCR no
liquido amnidtico, ja que estudos mostram o PCR como um dos métodos diagndsticos
preferenciais para deteccdo de infeccdo fetal (Azam et al., 2001; Guerra et al., 2000;
Liesnard et al., 2000).
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Gréfico 16 — Indicio de transmissdo fetal antes do nascimento.
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CONCLUSAO

Através dos dados obtidos no presente trabalho podemos concluir que as
infecgbes nas gestantes ainda sao um problema muito comum em nosso meio. As
infecgBes mais frequentes (toxoplasmose, HIV, sifilis) sdo previniveis e/ou trataveis
quando diagnosticadas precocemente, tornando possivel evitar a transmissdo ou tratar
de modo adequado a infecc¢éo fetal.

Um dado animador é a alta porcentagem de pacientes atendidas em consultas
pré-natais, medida importantissima tanto para orientacbes em relacdo a medidas
preventivas quanto para o diagnéstico precoce e tratamento. Como a grande maioria das
gestantes permaneceu assintomatica durante a gestacdo, a realizacdo rotineira de
sorologias para as principais infec¢des foi a principal forma de diagndstico, reforcando
ainda mais o papel do acompanhamento pré-natal.

Um dado que merece atencdo é o fato de que muitas pacientes realizaram pré-
natal e foi feito o diagndstico de alguma infeccdo, porem nao houve tratamento ou este
foi realizado de forma inadequada. Em uma andlise futura deve-se avaliar se este fato
decorre de falha na oferta do tratamento, no acompanhamento da gestante ou falta de
adesdo.

Por fim, pode-se perceber que o acompanhamento pré-natal realizado de forma
regular e adequada é uma das principais medidas para diminuicdo na incidéncia de
infeccGes nas gestantes, seu diagndstico e tratamento adequados e, em um ultima

instancia, reducdo da transmisséo fetal.
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