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Controle de Polidramnio Recorrente em Gestante
Portadora do HIV-1. Relato de Caso

Recurrent Polyhydramnios Management in an HIV-1 Infected
Pregnant Woman. A Case Report

Geraldo Duarte, Ernesto Antonio Figueir6-Filho, Patricia El Beitune, Silvana Maria Quintana,
Alessandra Cristina Marcolin, Rafael Kioshi Yano, Ricardo de Carvalho Cavalli

RESUMO

A reducdo da transmissdo vertical (TV) do virus da imunodeficiéncia humana tipo 1 (HIV-1)
utilizando a profilaxia com a zidovudina (AZT) representa significativo avango na assisténcia
pré-natal e obstétrica destas pacientes. Condutas obstétricas invasivas sdo contra-indicadas
em gestantes portadoras do HIV-1, em face do risco de aumento da taxa de TV deste virus.
Os autores relatam um caso de polidramnio recorrente em gestante portadora do HIV-1, que
exigiu drenagem por amniocentese. Foram realizadas quatro pungées ao longo da gestacdo,
na 239 26¢% 27% e 29% semanas, todas guiadas por ultra-sonografia, drenando,
respectivamente, 1.800, 1.450, 1.700 e 1.960 mL de liquido amniético claro em cada pungéo.
Com 30 semanas e 5 dias de gestacdo a paciente apresentou trabalho de parto pré-termo,
evoluindo para parto vaginal de recém-nato (RN) pesando 1.690 g e medindo 43 cm. O RN
evoluiu com diagnéstico de nefropatia perdedora de sédio, tendo trés afericées de reacdo
em cadeia de polimerase para HIV-1 negativas. Os autores ilustram uma op¢do no manejo de
situagées que envolvam gestantes portadoras do HIV-1 que necessitem de procedimentos
obstétricos invasivos, utilizando AZT endovenoso (2 mg/kg) previamente ao procedimento,
medida que apresentou excelente resultado no caso descrito, evitando a infecgdo perinatal
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pelo HIV-1.
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[ntroducao

A transmissao vertical (TV) do virus da imu-
nodeficiéncia humana tipo 1 (HIV-1) responde pela
maioria absoluta dos casos dessa infeccao entre
criancas. A incidéncia de TV do HIV-1 nos Estados
Unidos da América aumentou do inicio da epide-
mia até 1992, observando-se reducao acentuada
dessa forma de transmissao a partir do uso da
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zidovudina (AZT)!2. A utilizacao oral deste farmaco
durante o pré-natal, por via endovenosa no perio-
do pré-parto e oral para o recém-nascido (RN) re-
duz a TV do HIV em 67%, justificando a identifica-
cdo das pacientes portadoras e instituicdo da
profilaxia da TV3*.

O grande interesse na contencéo da infec-
cao perinatal do HIV-1 provém de estudos que de-
monstram a evolugdo inequivoca e fatal desta in-
feccao em criancas. A aquisicdo perinatal do HIV
apresenta dois padroes clinicos distintos: em mé-
dia, 20% das criancas que estao infectadas pelo
HIV evoluirao para estagio clinico avancado da do-
enca (incluindo infeccoes oportunistas, infeccoes
bacterianas recorrentes, neoplasias, encefalopatia
e sindrome do consumo caracterizado por emagre-
cimento acentuado) ou para a morte com um ano
de idade. No primeiro caso, o de evolucao rapida-
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mente progressiva da infeccao, é possivel a exis-
téncia de alguma cepa viral particular, grande
numero de carga viral ou transmissao no periodo
precoce intra-ttero muito maior do que a
suscetibilidade genética do hospedeiro. As demais,
proximo a 50 a 75% das criancas, evoluirdo gra-
dualmente para quadro caracterizado por defici-
éncia imunoloégica progressiva durante um perio-
do compreendido entre varios anos até a ocasido
dos 10 anos e demonstram padrao de morbidade e
mortalidade similar aquele observado em adultos®.

O primeiro ensaio clinico avaliando segu-
ranca, tolerancia e eficacia do AZT na reducédo da
TV do HIV-1 foi realizado pelo Pediatric AIDS Clinical
Trials Groups 076 (PACTG 076), cujos resultados
foram publicados por Connor et al.*. Este grupo con-
cluiu que a administracdo de AZT a gestantes
durante o periodo gestacional e durante o traba-
lho de parto, acrescida do uso dessa medicacao pelo
recém-nascido, reduziu a TV do virus em 67,5%.
Este estudo embasou a justificativa de identifica-
cao sorolégica das gestantes infectadas pelo HIV-1
durante o pré-natal.

Sabe-se que a transmissao perinatal do HIV-
1 pode ocorrer durante a gestacao, no periodo peri-
parto e no periodo pés-natal. O mecanismo, bem
como o modo de TV desse virus, ainda nao se en-
contram totalmente elucidados. Porém, apés o ad-
vento das técnicas de biologia molecular, foi pos-
sivel definir que a passagem do HIV-1 para o feto
ocorre, com maior freqiiéncia, no final da gravi-
dez ou no momento do parto®. Por esta razao, as
medidas profilaticas visando este momento da
transmissao sao extremamente importantes.

A realizacdo de procedimentos invasivos so-
bre o feto durante o periodo gestacional também
pode ser causa definida de TV do HIV-1, apesar de
existirem controvérsias na literatura®!°. As diver-
géncias existentes quanto a possibilidade de trans-
missao materno-fetal do HIV-1, por meio de méto-
dos fetais invasivos, sao justificadas pelo reduzido
numero de estudos referentes a esse assunto’!l.

Objetiva-se com este relato divulgar as difi-
culdades existentes no manejo de uma gestante
portadora do HIV-1 que apresentou como
intercorréncia gestacional o polidramnio recorren-
te, e a estratégia utilizada para o seu controle.

Relato de Caso

Paciente H.S.C., 26 anos, G6 P2 A3, com tempo
de amenorréia desconhecido, iniciou o pré-natal
no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Ribeirdao Preto da Universidade de Sao Paulo
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(HCFMRP-USP) em 27 de marco de 2000. O exame
ecografico indicou idade gestacional de 14 sema-
nas e 2 dias. Exceto a sorologia positiva para o HIV-
1, os demais exames de rotina do pré-natal eram
normais, apresentando sangue tipo “O”, Rh positi-
vo. Apés avaliacdo da normalidade dos exames de
funcao hepatica, renal e hemograma e avaliacdo
da contagem de células T-CD," de 1.402 células/
mm?, foi instituido o AZT na dose de 600 mg/dia (2
comprimidos, via oral, de 8/8 h) e suplementacao
vitaminica com sulfato ferroso 60 mg/dia, acido
folico 5 mg/dia e vitamina A 5.000 Ul/dia.

Na 222 semana de gestacao, observou-se
quadro de polidramnio, ndo se encontrando causa
definida para o excesso de producao de liquido
amniético (LA). Uma vez que a paciente apresen-
tava manifestacdes clinicas importantes (dor
toracica intensa, desconforto abdominal e
dispnéia), sem alivio com o manejo clinico, indi-
cou-se a amniocentese, apesar do risco fetal au-
mentado de transmisséao vertical do HIV-1. Em fun-
cao deste risco, instituiu-se terapéutica profilatica
com AZT intravenoso, na dose de 2 mg/kg, duas
horas antes das puncoes.

Foram necessarias quatro punc¢oes ao longo
da gestacdo. Essas puncoes foram realizadas na
232, 26%, 277 e 29% semana. Todas foram guiadas
por ultra-sonografia, retirando-se, respectivamen-
te, 1.800, 1.450, 1.700 e 1.960 mL de LA claro em
cada puncao.

Em 21 de julho de 2000, a paciente chegou a
Maternidade do Hospital das Clinicas da Faculda-
de de Medicina de Ribeirao Preto da Universidade
de Sao Paulo em periodo expulsivo do trabalho de
parto, evoluindo para parto vaginal, com 30 sema-
nas e 5 dias de gestacdo. O RN, do sexo masculi-
no, apresentou indices de Apgar de 5 e 9 (primeiro
e quinto minuto, respectivamente). Pesou 1.690
gramas e mediu 43 cm. O RN evoluiu com diag-
noéstico de nefropatia perdedora de sédio, ficando
internado em unidade de terapia intensiva (UTI)
neonatal por 45 dias, periodo em que utilizou AZT
solucéo oral, 2 mg/kg, a cada 8 horas. Atualmen-
te encontra-se em acompanhamento no Setor de
Nefrologia Pediatrica devido a diabete insipido
(semifdlico) nefrogénico, tendo trés afericoes de re-
acdo em cadeia de polimerase (PCR) para HIV-1
negativas.

A lactacao da paciente foi suprimida utili-
zando 1,0 g de cabergolina via oral, em dose tni-
ca, no primeiro dia de puerpério. Como a paciente
fazia uso de AZT visando apenas a profilaxia da TV
do HIV-1, esta foi suspensa no puerpério. Foram
solicitadas a contagem de CD4 e afericdo da car-
ga viral para definir a necessidade de introduzir a
terapia anti-retroviral. Em decorréncia de a con-
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tagem de CD4 apresentar valor de 998 cél/mm? e
a carga viral de 660 coépias/mm?, optou-se por
seguimento puerperal sem anti-retrovirais. A pa-
ciente evoluiu bem, recebendo alta no 4° dia de
puerpério.

Discussao

Segundo dados da UNAIDS, cerca de 3,2 mi-
lhoes de criancas com menos de 15 anos sao por-
tadoras da infeccao pelo HIV e cerca de 2.100
criancas tornam-se infectadas pelo HIV a cada dia.
A grande maioria dessas infeccoes infantis é o re-
sultado direto da transmissao da mae para o filho!2.
Baseado na deteccao prospectiva do genoma do HIV-
1 na corrente sangliinea do RN utilizando a reacao
em cadeia da polimerase (PCR), foi possivel deter-
minar que a TV ocorre no periodo periparto em 60
a 65% dos casos e a transmissao durante a gesta-
cao ocorre em 28 a 33%. Em meta-analise de dados
oriundos de 10 estudos, verificou-se que o risco de
TV através do leite materno foi de 29% (16 a 42%)
para mulheres infectadas pelo HIV no puerpério e
14% (7 a 22%) para gestantes que adquiriram a
infeccao antes da gravidez's.

A gravidade da imunossupressao materna
esta diretamente relacionada a maior probabili-
dade de TV, que ocorre com maior freqiiéncia
quando a carga viral € maior que 1.000 coépias/
mm?. No entanto, até o presente, nao se pode defi-
nir um limite de carga viral do HIV abaixo do qual
possa se garantir que néo ocorrera a TV!4. O uso
irregular de profilaxia anti-retroviral, mesmo nas
gestantes com o sistema imunologico relativamen-
te preservado, aumenta em dez vezes a transmis-
sdo materno-fetal dessa infeccao!s.

Os fatores placentarios, destacando-se o
dano placentario tecidual observado principalmen-
te em situacdes como ruptura prolongada das
membranas, doencas sexualmente transmissiveis
e corioamnionite, elevam significativamente a TV
(2,5 a 3,9 vezes), fato que persiste independente
da carga viral'®!8, Nesses casos ha liberacado de
agentes inflamatérios como o fator de necrose
tumoral-a (TNFa) e interleucina-6 (IL6) que au-
mentam a permeabilidade, produzindo dano ao
sinciciotrofoblasto tecidual. Adicionalmente, a
aquisicao de DST pode lesar a placenta e acentu-
ar a replicacao viral elevando a carga viral, fator
de risco independente para a TV!920,

Quanto a via de parto, a cesariana eletiva
esteve associada com reducéao significativa da TV
do HIV-1 quando comparou-se com outras modali-
dades de parto, com essa reducao variando de 55
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a 80%. O Colégio Americano de Ginecologia e Obs-
tetricia (ACOG) definiu carga viral maior que 1.000
copias/mL como o limite para recomendar cesa-
riana eletiva como intervencdo que reduz a TV?2.

Em 1994, Viscarello et al.” estudaram 31
gestantes portadoras do HIV-1 submetidas a colo-
cacao de eletrodos fetais, bem como de puncao de
couro cabeludo fetal para determinacao de pH.
Nessa casuistica nao foi observado aumento sig-
nificativo da TV do HIV-1 em decorréncia da in-
tervencao invasiva. Tal estudo foi questionado por
Spence e Harwell®, sugerindo que novos protoco-
los de investigacdo em gestantes portadoras do
HIV-1 sejam realizados.

Em 1998, Tess et al.° demonstraram que a
amniocentese é fator independente que causa
aumento da TV do HIV-1, procedimento proscrito
por esses autores durante a gestacdo de mulhe-
res portadoras deste virus. Posteriormente,
Maiques et al.!° observaram taxas significativas
de aumento de transmissdo vertical quando da
realizacdo de procedimentos de colocacao de ele-
trodos fetais e puncodes de couro cabeludo fetal para
determinacao de pH, em estudo com 57 mulhe-
res portadoras do HIV-1. Outro estudo de coorte
multicéntrico e prospectivo de 1632 criancas nas-
cidas de maes portadoras do HIV-1 demonstrou ris-
co aumentado de TV a partir de procedimentos
invasivos fetais, contra-indicando, inclusive, a
amniocentese!!.

Uma vez que estudos mais abrangentes que
definam o risco de procedimentos fetais quanto a
transmissao materno-fetal do HIV-1 sao escassos,
os autores ilustram uma opcao profilatica em si-
tuacdes que envolvam gestantes portadoras do
HIV-1 que necessitam de procedimentos obstétri-
cos invasivos. No caso descrito, a utilizacao do AZT
endovenoso, na dose de 2 mg/kg, previamente as
puncoes de LA, apresentou excelente resultado,
evitando a infeccao perinatal pelo HIV-1.

Os mecanismos pelos quais o AZT reduz a
TV nao estdao completamente definidos, uma vez
que o efeito do AZT sobre a carga viral do HIV-1
nao responde pela eficacia observada no que se
refere a reducao das taxas de transmissao
perinatal. Aceita-se que a profilaxia pré e poés-
exposicional do feto ou crianca possa ser um com-
ponente substancial de protecdo. Dessa maneira,
a passagem transplacentaria das medicacoes anti-
retrovirais traduz-se em ponto fundamental para
a prevencao da TV. Estudos de perfusao placentaria
demonstraram a metabolizacao placentaria do AZT
em um derivado ativo, o trisfosfato, que poderia
fornecer adicional protecdo contra a transmissao
do HIV-1 intra-utero®*’. Esse fenémeno pode ser
Unico para o AZT, devido ao seu metabolismo para
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a forma ativa de trisfosfato néo tendo sido obser-
vado com outras medicacdes. Apés administracao
endovenosa do AZT para a mae, observou-se que
as concentracoes séricas deste e do seu metabolito
ativo no sangue do cordao umbilical ao nascimen-
to corresponderam a 85% das concentracoes ma-
ternas. Adicionalmente, a utilizacao neonatal do
AZT é consistente com possivel efeito protetor da
rapida profilaxia p6s-exposicao ao virus?:.

Independente do uso de medicacdes anti-
retrovirais durante a gestacdo por milhares de
gestantes, a experiéncia documentada no que se
refere ao uso dessas medicacoes na gestacdo ain-
da requer investigacées complementares, com a
possivel excecao do uso de AZT que tem sido pres-
crita em estudos clinicos multicéntricos a cente-
nas de pares mae-filho?*.

O prognéstico gestacional das maes que fi-
zeram uso de AZT durante o periodo pré-natal no
estudo PACTG nao é comprometido. Nao ha evi-
déncias de que o AZT influencie a incidéncia de
partos pré-termos ou aumente as taxas de baixo
peso ao nascimento?.

Em face do que se conhece na literatura, a
opcao profilatica com a utilizacao de AZT intrave-
noso para gestantes portadoras do HIV-1 que ne-
cessitam, imperativamente, de procedimentos obs-
tétricos invasivos pode ser considerada valida. No
entanto, € necessario reconhecer que as outras
intervencoes, entre elas o uso profilatico correto
do AZT oral e o controle das infeccoes, devem ser
implementadas. Para prevencao da TV do HIV-1
nao se fala em intervencoes isoladas, mas no seu
conjunto.

ABSTRACT

Thereduction of mother-to-child transmission (MTCT) of the
HIV-1 using zidovudine (ZDV) represents a cornerstone in
the prenatal and obstetrical care to these patients. The
invasive fetal and obstetric procedures are proscribed in
HIV-1 infected pregnant patients, to avoid theincreased risk
of MTCT of thisvirus. The authors present a case of an HIV-
1 infected woman with recurrent polyhydramnios. Four
ultrasound-guided amniotic punctureswere performed in the
23rd, 26th, 27th and 29th weeks of gestation, each one
draining the respective volumes of 1,800, 1,450, 1,700 and
1,960 ml of clear amniotic fluid. The patient started preterm
labor with 30 weeks and 5 days resulting in vaginal delivery
of a male neonate weighing 1,690g and measuring 43cm.
The baby presented a post natal diagnosis of a sodium-losing
nephropathy and was submitted to three negative polymerase
chain reaction testsfor HIV-1. The authors point out that the
option to manage cases of HIV-1 infected pregnancies that
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could need invasive obstetric procedures should be to give
the patient 2 mg//kg of ZDV endovenously before the
procedure, in order to avoid MTCT of HIV-1, as it has
demonstrated good results in this case.

KEY WORDS: Mother-to-child transmission. HIV-1 and
pregnancy. Amniocentesis. Polyhydramnios.
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