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RESUMO

Palavras-chave

Objetivo. Descrever o impacto da implementagdo oportuna de novas condutas recomenda-
das por consensos clinicos nacionais dirigidos a prevengdo da transmissdo vertical de HIV na
maternidade de um hospital universitdrio piiblico no Brasil.

Método. Realizou-se um estudo retrospectivo de coorte dos partos de mulheres infectadas
pelo HIV atendidos na instituicdo de 1990 a 2000. As condutas adotadas nesse periodo foram:
1) até 1994, amamentagio contra-indicada, sem uso de drogas anti-retrovirais; 2) de 1995 a
1996, uso de zidovudina (AZT) pela gestante e pelo recém-nascido; 3) de 1997 a 1998, uso de
AZT conforme protocolo ACTG 076; e 4) de 1999 a 2000, terapia anti-retroviral miiltipla e ce-
sdrea eletiva. Em todos os periodos, a distribuigdo das drogas foi gratuita. Foram calculadas as
taxas de transmissio nas quatro fases e as razoes de risco de transmissio congénita para as fases
e para cada intervengdo profilitica (amamentagio, tipo de terapia anti-retroviral, tipo de parto).
Resultados. Foram estudadas 197 gestagdes. Houve redugdo na transmissio vertical da pri-
meira para a quarta fase, de 32,3 para 25,7, 2,2 e 2,9%. A maior queda, observada na terceira fase,
ocorreu apds a introdugio do esquema completo do ACTG 076. O uso de terapia anti-retroviral
combinada aumentou de 0% na primeira fase para 46,4% na quarta fase. Nio houve nenhum
caso de transmissio vertical nas gestantes tratadas com miiltiplas drogas. O risco de transmissio
vertical foi 5 vezes maior com amamentagdo do que sem amamentagio (razio de risco = 5,06), 5
vezes maior sem terapia anti-retroviral contra uso do esquema ACTG completo (razdo de risco =
5,29) e 4 vezes maior para parto com forcipe contra cesdrea eletiva (razdo de risco = 4,13).
Conclusdo. A adogio oportuna de intervengdes atualizadas, recomendadas por consenso na-
cional de especialistas, com provisdo gratuita de drogas, mostrou-se eficiente para reduzir a
transmissdo congénita do HIV.

Gravidez, HIV, infeccdo/congénita, medicina baseada em evidéncias, trans-
missdo vertical de doenga, Brasil.
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Os indicadores epidemiolégicos fectadas (1). Das mulheres infectadas,

mostram que o padrdo de transmissdo
do HIV mudou ao longo das décadas
de 1980 e 1990. O aumento no nimero
de casos de exposigdo heterossexual
caracterizou-se por um aumento con-
comitante no nimero de mulheres in-
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85% estavam em idade reprodutiva, o
que criou um importante potencial de
transmissdo vertical (2). Nessas déca-
das, mais de 200 mil casos de AIDS
foram registrados no Brasil, um quarto
em mulheres, com mais de 90 mil casos
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no Estado de Sdo Paulo. No mesmo pe-
riodo, foram notificados mais de 7 mil
casos de AIDS em crianc¢as menores de
13 anos, 3,5% do total geral de casos
notificados, sendo de 80 a 90% deles
adquiridos por via vertical (3). No Cen-
tro de Atencdo Integral a Satde da
Mulher (CAISM), que faz parte do
complexo hospitalar da Universidade
Estadual de Campinas (UNICAMP),
encontrou-se 0,96% de soroprevaléncia
em mulheres que tiveram seus partos
realizados entre abril e setembro de
1991, o que representava 0,46% das
parturientes estudadas nas maternida-
des do Municipio como um todo (4).
Estudos brasileiros posteriores mostra-
ram soroprevaléncia similar (5).

Em situagdes nas quais a terapia anti-
retroviral (TARV) ndo estava disponi-
vel e o aleitamento artificial ndo era
promovido, sabe-se que a taxa de trans-
missdo vertical podia chegar 35% (6).
Entretanto, a transmissdo vertical di-
minuiu progressivamente nos paises
desenvolvidos, de 14 para 5%, inicial-
mente pelo maior acesso ao tratamento
com zidovudina (AZT) no esquema
proposto pelo estudo ACTG 076 (7-10)
e, posteriormente, com uso de terapia
multipla, aleitamento artificial rotineiro
e parto cesareo eletivo (11).

No Estado de Sdo Paulo, antes de
1993, quando ja se contra-indicava a
amamentacdo, porém nao se indicava o
AZT profilatico, o indice de trans-
missdo vertical de HIV era de 16% (12).
A partir de 1994, o Programa de AIDS
do Ministério da Satide passou a dispo-
nibilizar AZT gratuitamente, na forma
de comprimidos para tratamento de
adultos e na forma de xarope para
criangas. No final de 1996, disponibili-
zou o AZT para uso parenteral, viabi-
lizando a utilizagdo do esquema pro-
filatico completo do ACTG 076 (13).
Foi normatizada a sorologia para HIV
na rotina pré-natal e, posteriormente,
disponibilizou-se o teste rdpido em ma-
ternidades para mulheres que inicias-
sem tardiamente o acompanhamento
ou que chegassem em trabalho de parto
sem informacdo soroldégica. Em se-
guida, o consenso terapéutico nacional
passou a recomendar TARV multipla
para adultos sintométicos ou com CD4
baixo ou carga viral elevada, e 0 uso de
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monoterapia com o AZT ficou reser-
vado para gestantes sem indicagdo cli-
nica ou laboratorial da TARV muiltipla,
mantendo-se sempre a terapia endove-
nosa no parto e a terapia oral para o
recémnascido (14). Acompanhando as
recomendacdes internacionais que re-
conheciam mais beneficios que riscos,
a cesdrea eletiva passou a ser recomen-
dada, posteriormente, para casos que
ndo atingissem controle virémico plas-
matico (carga viral > 1 000 c6pias/mL)
a partir de 34 semanas (15).

Se, por um lado, o panorama epide-
miolégico do ano de 2000 mostrava ex-
pansdo da epidemia na populagdo fe-
minina em idade reprodutiva, por
outro lado essa 4gil politica de inter-
vengdes profildticas gratuitas pelo Sis-
tema Unico de Saudde, seguindo con-
sensos de especialistas, mostrou uma
eficiéncia sem precedentes, confir-
mada pela reducdo progressiva dos
casos notificados (16).

O CAISM/UNICAMP, que desde
1988 oferece acompanhamento pré-
natal interdisciplinar para mulheres
infectadas pelo HIV, caracterizou-se
como um centro de treinamento e es-
teve representado em todos os grupos
de especialistas que discutiram os con-
sensos terapéuticos nacionais. Como
hospital publico, pdéde implementar
sem atraso as condutas recomendadas
na rotina assistencial. Dessa forma, vi-
venciou quatro fases distintas de profi-
laxia da transmissdo vertical de HIV
ao longo de 11 anos: a primeira fase foi
de 1990 a 1994, quando ndo se dis-
punha de TARYV para profilaxia, sendo
apenas contra-indicado o aleitamento
materno; a segunda fase, de 1995 a
1996, quando se iniciou o uso de AZT
oral para a gestante e o recém-nascido;
a terceira fase, de 1997 a 1998, periodo
da utilizacdo do AZT na gestagdo, no
trabalho de parto, no parto e pelo
recém-nascido; e a quarta fase, de 1999
a 2000, quando se introduziu TARV
em esquema duplo ou triplo, asso-
ciado com parto cesireo eletivo.
Assim, o objetivo do presente estudo
foi comparar o efeito das sucessivas
medidas profildticas adotadas na ro-
tina assistencial sobre as taxas de
transmissdo vertical de gestantes in-
fectadas pelo HIV que tiveram acom-

panhamento no CAISM entre os anos
de 1990 e 2000.

MATERIAIS E METODOS

Este é um estudo retrospectivo ope-
racional de coorte. Foram comparados
quatro periodos sucessivos durante os
quais vigoraram diferentes rotinas as-
sistenciais para controle da trans-
missdo vertical do HIV. Foram inclui-
das as mulheres com infec¢do pelo
HIV e parto no CAISM/UNICAMP
entre 1990 e 2000. Foram excluidos os
casos em que a gravidez evoluiu para
abortamento ou 6bito fetal. A amostra
foi identificada e os dados obtidos
através de livros de registro clinico da
institui¢do e dos prontudrios clinicos
da mée e do recém-nascido. Na busca
das criancas faltantes, utilizou-se o
contato do responsavel, conforme o re-
gistro do Ntcleo de Vigilancia Epide-
miolégica do Hospital das Clinicas.

Foi realizada uma anélise compara-
tiva das caracteristicas sociodemografi-
cas, do acompanhamento pré-natal, do
uso de TARV e das caracteristicas do
parto. A taxa de transmissdo vertical
do HIV foi calculada para as diferentes
fases do estudo. TARV muiltipla foi de-
finida como qualquer combinacgdo de
mais de uma droga. Em seguida, foi
analisado o efeito especifico das diferen-
tes intervengdes através de razdes de
risco, seguida de andlise multivariada
das intervengdes através do modelo de
Breslow-Cox. As possiveis associa¢des
entre varidveis foram testadas através
do teste do qui-quadrado ()?) com cor-
recdo de Yates e ANOVA ou pelo teste
exato de Fisher, quando apropriado. O
protocolo do estudo foi previamente
aprovado pelo comité de ética em pes-
quisa da instituigdo.

RESULTADOS

De janeiro de 1990 a dezembro de
2000, foram realizados 35 318 partos na
institui¢do. Foram identificadas 262
gestacdes de mulheres infectadas pelo
HIV (taxa de gestag¢des HIV-positivas =
0,74%). Excluiram-se 31 gestantes com
parto em outras institui¢des, trés 6bitos
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TABELA 1. Caracteristicas sociodemograficas das mulheres infectadas pelo HIV com partos nas diferentes fases de intervengéo?, Cam-

pinas, Estado de Sao Paulo, Brasil

1990 a 1994 1995 a 1996 1997 a 1998 1999 a 2000
Caracteristica No. % No. % No. % No. % P
Idade (anos) 0,020
<20 10 24,4 10,8 6 13,0 9 12,3
20a29 25 61,0 31 83,8 28 60,9 41 56,2
>30 6 14,6 2 54 12 26,1 23 31,5
Escolaridade 0,93¢
Até 42 série/ensino fundamental 5 16,1 7 21,2 9 20,5 16 21,9
Apobs 42 série/ensino fundamental 26 83,9 26 78,8 35 79,5 57 78,1
Ignorado 10 4 2 0
Cor 0,78°
Branca 18 66,7 26 74,3 28 68,3 47 64,4
Nao branca 9 33,3 9 25,7 13 31,7 26 35,6
Ignorado 14 2 5 0
Numero de gestagoes 0,76°¢
1a2 21 51,2 21 56,8 20 43,5 34 46,6
3a4 12 29,3 10 27,0 12 26,1 25 34,2
5+ 8 19,5 6 16,2 14 30,4 14 19,2
Paridade 0,36°
0a2 31 75,6 33 89,2 33 7,7 52 71,2
3a4 17,1 4 10,8 11 23,9 18 24,7
5+ 3 7,3 0 0,0 2 44 3 41
Total 41 37 46 73

2 Primeira fase (1990 a 1994): sem terapia anti-retroviral para profilaxia, aleitamento materno contra-indicado; segunda fase (1995 a 1996): uso de AZT oral para gestante e recém-nascido;
terceira fase (1997 a 1998): AZT na gestacao, trabalho de parto, parto e no recém-nascido; quarta fase (1999 a 2000): terapia anti-retroviral em esquema duplo ou triplo e parto cesareo

eletivo.
b Teste exato de Fisher.
¢ Ajustado pela idade cronolégica.

fetais, 18 casos com abortamento e 13
mulheres que ainda eram gestantes no
fim do periodo de coleta de dados.
Assim, 197 gestagdes com 201 criangas
(quatro gemelares) entraram no es-
tudo. Perdeu-se o seguimento das
criangas em oito casos, e outros quatro
casos ainda estavam em seguimento,
restando 185 criancas que tinham con-
clusdo diagnéstica para analise. As 197
gestacOes ocorreram em 184 mulheres
portadoras do HIV; nove mulheres ti-
veram duas gestacdes e duas mulheres
tiveram trés gestagdes. Dos quatro
pares de gémeos, o seguimento foi per-
dido para as duas criangas que nasce-
ram na primeira fase e os outros trés
pares foram considerados negativos.
Os 197 partos se distribuiram da se-
guinte forma: 41 (20,8%) na primeira
fase (1990 a 1994); 37 (18,8%) na se-
gunda fase (1995 a 1996); 46 (23,3%) na
terceira fase (1997 a 1998); e 73 (37,1%)
na quarta fase (1999 a 2000). A média
de idade das mulheres foi de 25,2 anos,
sendo maior na ultima fase (26,8 anos,
P <0,01). A maioria das gestantes tinha

escolaridade além da 4° série do ensino
fundamental, era de cor branca e tinha
até dois partos prévios (tabela 1).

A minoria referiu ter sido usudria de
drogas. O percentual de mulheres co-
nhecedoras do comportamento de risco
do parceiro e de sua condigdo sorolé-
gica aumentou ao longo das fases.
Também houve aumento progressivo
do uso de algum método anticoncep-
cional no momento da gravidez. Na
quarta fase, 23,5% das mulheres plane-
jaram a gestacdo, percentual que mos-
trou aumento significativo ao longo
das quatro fases (tabela 2).

Houve aumento na proporc¢io de
casos que realizaram pelo menos uma
consulta pré-natal e na precocidade do
seu inicio ao longo da década. O AZT
oral foi utilizado de forma isolada por
86 mulheres (43,65%) e por outras sete
mulheres que ja o utilizavam antes de
engravidar (na terceira fase). Houve
aumento acentuado na proporcio de
mulheres que utilizaram a TARV mil-
tipla (duas ou mais drogas), de 0% na
primeira fase para 46,6% da amostra na
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quarta fase. A associagdo de dois inibi-
dores da transcriptase reversa analogos
dos nucleosideos (ITRAN) foi a combi-
nacao mais freqiiente, observada em 25
casos (AZT+didanosina, ou DDI, em 16
casos e AZT+lamivudina, ou 3TC, em
nove casos). O uso de AZT+3TC asso-
ciados a nevirapina (inibidor nado-ana-
logo dos nucleosideos, ITRNN) oco-
rreu em trés casos. A associacdo entre
dois ou mais ITRAN com uma droga
inibidora da protease ocorreu em 14
casos, sendo 0 esquema mais comum
AZT+ 3TCH+nelfinavir (NFV).

Em 83,2% dos casos (n = 164) nao
houve ruptura das membranas ou ela
ocorreu até 4 horas antes do parto. Na
terceira fase ocorreu o maior nimero
de casos em que a ruptura das mem-
branas se deu mais de 4 horas antes do
parto (tabela 3). Dos 197 partos, 85
foram vaginais (69 normais e 16 for-
cipe) e 112 foram cesareos (66 eletivos
e 46 apo6s o inicio das contragdes do
trabalho de parto). A episiotomia foi
realizada em 42 partos por via vaginal,
a maioria (n = 19) na primeira fase.
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TABELA 2. Caracteristicas epidemiolégicas das mulheres infectadas pelo HIV com partos nas diferentes fases de intervengéo?, Campinas,

Estado de Sao Paulo, Brasil

1990 a 1994 1995 a 1996 1997 a 1998 1999 a 2000
Caracteristica No. % No. % No. % No. % P
Usuéria de droga 0,16°
Sim 12 37,5 9 36,0 15 441 15 22,1
Nao 20 62,5 16 64,0 19 55,9 53 77,9
Ignorado 9 12 12 5
Parceiro HIV-positivo < 0,010
Sim 16 50,0 18 72,0 11 32,4 43 63,2
Nao 16 50,0 7 28,0 23 67,6 25 36,8
Ignorado 9 12 12 5
Parceiro com risco conhecido <0,01°
Sim 13 40,6 10 40,0 19 55,9 54 79,4
Nao 19 59,4 15 60,0 15 441 14 50,6
Ignorado 9 12 12 5
Gestagéo planejada 0,05°
Sim 1 59 2 6,5 4 9,3 16 23,5
Nao 19 59,4 15 60,0 15 441 14 50,6
Ignorado 9 12 12 5
Uso prévio de método anticoncepcional <0,01¢
Sim 13 36,1 5 14,3 22 47,8 41 57,8
Nao 23 63,9 30 85,7 24 52,2 30 42,2
Ignorado 5 2 0 2
Total 41 37 46 73

2 Primeira fase (1990 a 1994): sem terapia anti-retroviral para profilaxia, aleitamento materno contra-indicado; segunda fase (1995 a 1996): uso de AZT oral para gestante e recém-nascido;
terceira fase (1997 a 1998): AZT na gestagao, trabalho de parto, parto e no recém-nascido; quarta fase (1999 a 2000): terapia anti-retroviral em esquema duplo ou triplo e parto cesareo

eletivo.
b Ajustado pela idade cronoldgica.
¢ Teste exato de Fisher.

TABELA 3. Caracteristicas dos partos das mulheres infectadas pelo HIV nas diferentes fases de interven¢ao?, Campinas, Estado de Sao

Paulo, Brasil
1990 a 1994 1995 a 1996 1997 a 1998 1999 a 2000
Caracteristica No. % No. % No. % No. % po
Ruptura membranas 0,34
< 3 horas 34 89,5 31 86,1 34 77,3 65 89,1
> 3 horas 4 10,5 5 13,9 10 22,7 8 10,9
Ignorado 3 1 2 0
Tipo de parto < 0,001
Normal com episiotomia 19 46,4 6 16,3 15 32,6 2 2,8
Normal sem episiotomia 5 12,2 7 18,9 9 19,6 6 8,2
Forcipe 3 7,3 8 21,6 2 4,4 3 4.1
Cesarea eletiva 6 14,6 5 13,5 10 21,7 45 61,6
Cesarea em trabalho de parto 8 19,5 11 29,7 10 21,7 17 23,3
AZT no parto < 0,0001
Sim 0 0,0 10 27,0 43 93,5 72 98,6
Nao 41 100,0 27 73,0 3 6,5 1 1,4

2 Primeira fase (1990 a 1994): sem terapia anti-retroviral para profilaxia, aleitamento materno contra-indicado; segunda fase (1995 a 1996): uso de AZT oral para gestante e recém-nascido;
terceira fase (1997 a 1998): AZT na gestacéo, trabalho de parto, parto e no recém-nascido; quarta fase (1999 a 2000): terapia anti-retroviral em esquema duplo ou triplo e parto cesareo

eletivo.
b Teste exato de Fisher.

Dos 197 partos, em 125 (63,5%) foi uti-
lizado o AZT endovenoso intraparto,
sendo 10 no final da segunda fase, 43
na terceira fase e 72 na quarta fase,
seguindo recomendacdo do consenso.
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Das 112 cesareas, 20 ocorreram na ter-
ceira e 62 na quarta fase; nesta fase, 45
foram eletivas (tabela 3).

Vinte e duas criangas foram conside-
radas infectadas pelo HIV e 163 tive-

ram o diagnostico afastado, o que re-
presenta 11,9% de transmissado vertical
para qualquer fase de intervengdo. Ob-
servou-se uma queda importante, de
32,3% na primeira fase, a maior taxa,
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TABELA 4. Razao de risco da transmissao vertical do HIV por fase de intervengéo pro-
filatica no Centro de Atencao Integral a Saude da Mulher da Universidade Estadual de

Campinas, Brasil, década de 1990

Transmissao

_ Sm Nao
Fase? No. % No. % Raz&o de risco (IC95%)
Primeira 10 32,3 21 67,7 Referéncia
Segunda 9 25,7 26 74,3 0,80 (0,37 a 1,70)
Terceira 1 2,2 45 97,8 0,07 (0,01 a 0,50)
Quarta 2 2,9 67 971 0,09 (0,02 a 0,39)

2 Primeira fase (1990 a 1994): sem terapia anti-retroviral para profilaxia, aleitamento materno contra-indicado; segunda fase
(1995 a 1996): uso de AZT oral para gestante e recém-nascido; terceira fase (1997 a 1998): AZT na gestagdo, trabalho de
parto, parto e no recém-nascido; quarta fase (1999 a 2000): terapia anti-retroviral em esquema duplo ou triplo e parto

cesareo eletivo.

TABELA 5. Razao de risco para a transmisséo vertical do HIV segundo cada intervencéo
isoladamente, Centro de Atencao Integral a Saude da Mulher da Universidade Estadual de

Campinas, Brasil, década de 1990

Transmissao

Sim Néao
Intervencao No. % No. % Razao de risco (IC95%)

Tipo de parto

Cesarea eletiva 4 6,4 58 93,6 Referéncia

Cesarea em trabalho de parto 4 9,1 40 90,9 1,41 (0,37 a 5,33)

Normal sem episiotomia 2 8,0 23 92,0 1,24 (0,24 a 6,35)

Normal com episiotomia 8 22,9 27 77,1 3,54 (1,152 10,93)

Fércipe 4 26,7 11 73,3 4,13 (1,17 a 14,66)
Terapia ARV

ACTG completo 4 6,6 57 93,4 Referéncia

ACTG incompleto 3 9,4 29 90,6 1,45 (0,35 a 6,10)

Sem terapia 15 34,1 29 65,9 5,29 (1,88 a 14,84)

Multipla? 0 0,0 44 100,0 N&o calculado
Amamentacao

Nao 17 10,4 155 89,6 Referéncia

Sim 4 50,0 4 50,0 5,06 (2,21 a 11,68)

Ignorado 1

@ Qualquer combinagéo de mais de uma droga anti-retroviral.

para 2,9% na quarta fase. A tabela 4
apresenta a distribuicdo dos casos de
transmissdo vertical por fase, acom-
panhada das respectivas razdes de
risco, mostrando uma reducao de 90%
na transmissdo do HIV apés intro-
dugao do ACTG 076 completo, que se
manteve com o uso de terapia multipla
e cesérea eletiva.

A tabela 5 mostra a razdo de risco de
transmissdo vertical do HIV segundo
as diferentes intervencées. Nao houve
nenhum caso de transmissdo com uso
de terapia ARV muiltipla na gestacao.
Todas as outras intervengdes também

se mostraram eficientes na protecdo do
recém-nascido.

DISCUSSAO

Houve uma significativa redugdo
na transmissao vertical do HIV na co-
orte estudada durante a década de
1990, de 32,3% entre 1990 e 1994 e
25,7% em 1995 a 1996 para 2,2% em
1997 a 1998 e 2,9% entre 1999 e 2000. A
introducdo do componente intraparto
do AZT foi um marco significativo
da terceira fase, seguido da utilizacdo
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progressiva da terapia mdiltipla, ndo
havendo nenhuma transmissdo entre
gestantes com mais de uma droga
anti-retroviral. Ao mesmo tempo, ocor-
reu um aumento na idade média entre
as gestantes, maior uso de método an-
ticoncepcional prévio a gestagdo e au-
mento progressivo no conhecimento
acerca do estado sorolégico e gra-
diente de risco do parceiro.

Sabe-se que a infecgdo pelo HIV mo-
dula, mas nédo anula, o desejo de ter fi-
lhos, observado em elevado percentual
entre homens e mulheres infectados
(17, 18). Por outro lado, se nos anos
1980 a metade das criangas brasileiras
infectadas morria em 20 meses, 75%
sobreviveram por mais de 48 meses
nos casos diagnosticados entre 1997 e
1998 (19). Essa associacdo de condi¢des
favorece a mudanca de expectativa re-
produtiva dos casais soropositivos, o
que parece ocorrer nesta coorte, em
que se observa aumento de gestagoes
planejadas, precedidas por maior uso
de anticoncepcionais.

A transmissdo vertical para as ges-
tantes que utilizaram o esquema ACTG
076 completo foi de 6,6%, contra 34,0%
para aquelas que ndo fizeram uso desse
protocolo terapéutico. A diferenca de
80,6% entre elas é maior do que os
67,5% encontrados na avaliacdo origi-
nal do ACTG 076 (7), o que sugere que
a amostra do estudo foi satisfatoria.

Quanto a eficacia de intervengoes
como tipo de parto e amamentacdo, os
dados sugerem impacto na redugao dos
riscos de transmissao. Estudos observa-
cionais mostraram, desde o inicio da
epidemia, que a amamentagdo traz um
risco adicional de transmissdo (20). O
mesmo foi encontrado neste estudo, no
qual qualquer amamentagdo quintupli-
cou o risco de transmissdo. Na primeira
fase, quando nenhuma TARYV era utili-
zada e 16% das mulheres amamenta-
ram, a transmissdao ocorreu em 32,3%
dos casos independentemente da ama-
mentagdo, mas foi observada em quatro
das cinco mulheres que amamentaram.
Entretanto, quase um quarto dos casos
dessa fase ndo retornou para segui-
mento, ndo havendo parametros labo-
ratoriais para controlar os resultados
pelo quadro imunolégico da gestante
nem pela presenca de complicagdes
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clinicas ou obstétricas. Além disso, fre-
qlientemente ocorria retorno das
criangas para controle apenas quando
ficavam doentes, um importante viés
na amostra. Todos esses sdo fatores
que podem ter superestimado a trans-
missdo encontrada. Se os 10 casos con-
siderados perdidos fossem de criangas
ndo infectadas (o mais provavel), a taxa
de transmissdo vertical cairia para
24,4% no periodo, mas ainda assim fi-
caria acima da taxa de 16% observada
para os partos realizados no Estado de
Sao Paulo de 1988 a 1992 (12).

Na segunda fase, compreendendo
0s anos de 1995 e 1996, encontrou-se
uma taxa de transmissdo vertical de
25,7%. O AZT em ampola foi dispo-
nibilizado para uso no trabalho de
parto apenas em outubro de 1996. Nas
criangas que se tornaram infectadas
mesmo usando o AZT, a infec¢do pode
ter ocorrido antes do inicio do trata-
mento, ou pela ineficicia relativa do
AZT em suprimir a replicacdo viral
materna na gestagdo, faltando o com-
ponente de profilaxia pés-exposigdo
quando se utiliza o AZT intraparto (7).

Na terceira fase, com o esquema
ACTG 076 ja implementado na rotina
assistencial, observou-se transmissao
vertical de 2,17%. O tnico caso identi-
ficado utilizou esquema completo de
AZT com inicio tardio (31 semana),
quando a gestante compareceu para
acompanhamento pré-natal. O parto
foi normal com episiotomia, e nao
houve ruptura prematura ou precoce
das membranas. Pode ter ocorrido
transmissdo intra-ttero ou na passa-
gem pelo canal de parto, na presenca
de carga viral elevada.

A significativa redugdo da trans-
missdo do HIV, de 25,7 para 2,2% (90%)
entre a segunda e a terceira fases, po-
deria ser explicada por fatores de con-
fusdo ndo controlados na analise por
fases (ndo por intervengdes), como
ocorre nos estudos clinicos avaliados
por intencdo de tratamento (21). Cerca
de 20% das mulheres da terceira fase,
quando a intervengado padrao era o uso
do esquema ACTG 076 completo, ja
utilizaram TARV muiltipla, inicial-
mente com duas drogas (15). Como a
transmissdo ndo ocorreu no grupo
com TARV miuiltipla, o impacto dessa
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intervencdo na terceira fase deve ter
sido muito significativo. De qualquer
forma, nosso sucesso com a adogéo do
protocolo ACTG 076 coincide com o
relato de ensaios clinicos internacio-
nais (22). No Estado de Sao Paulo,
registrou-se reducdo de 58,9% nos
casos notificados de AIDS perinatal de
1997 a 2002, com aumento de 73,7% no
uso de AZT de 1997 a 2004 (23).

O achado de transmissdo vertical
menor do que 9% quando se avaliou o
impacto da utilizagdo de AZT é similar
ao que se observou em outro servigo
universitdrio publico no mesmo Es-
tado, no mesmo periodo (24). Sabe-se
que o AZT, iniciado apenas no parto
ou nas primeiras 48 horas de vida, foi
capaz de reduzir a transmissdo verti-
cal do HIV de 26% para 10% (25). Isso
reforga a responsabilidade do obstetra
de ndo perder oportunidades de pre-
vengdo, num pais onde os medicamen-
tos anti-retrovirais estdo disponiveis
gratuitamente.

Nos dois casos de transmissdo da dl-
tima fase, a cesérea eletiva foi realizada
por volta da 40* semana de gestagdo.
Um deles usou o ACTG 076 completo,
iniciado com 24 semanas; no outro
caso, com diagnodstico realizado pelo
teste rdpido no momento da internacao,
o AZT foi utilizado no periodo intra-
parto e pelo recém-nascido. Nesses
casos, nos quais ndo se identificou ne-
nhum outro dos classicos fatores de
risco para transmissao vertical, pode ter
ocorrido ineficiéncia do AZT em supri-
mir a replicagdo viral materna, ou o
virus poderia apresentar caracteristicas
genotipicas que lhe conferiram resistén-
cia ao AZT, algo que ndo se avaliava na-
quele periodo, ou, ainda, a transmissdo
pode ter ocorrido intra-titero num pe-
riodo anterior ao inicio da TARV.

Nao observamos nenhum caso
quando a TARV miuiltipla foi utilizada,
independentemente da via do parto
e da associacdo de drogas utilizada
(duas ou mais e suas combinagdes).
Vérios estudos demonstraram taxas de
transmissdo vertical do HIV entre 0 e
2% quando se utilizou TARV com trés
drogas, com ou sem inclusdo de um
inibidor de protease (26, 27, 11). Tam-
bém no Brasil, estudos de coorte de-
monstraram similar eficicia da asso-

ciagdo de trés drogas, com 2,5 e 3,2 %
de transmissao vertical (28, 29). Por se
tratar de um estudo retrospectivo,
sobre a implementagdo de protocolos
clinicos, ha limita¢des para avaliar a
eficacia e os efeitos colaterais das dro-
gas utilizadas. Ndo foi possivel avaliar
o efeito da imunodeficiéncia laborato-
rial, mensurada pelas células T CD4,
da carga plasmatica do HIV, nem da
adesdo a terapia pela gestante.

Em nossa casuistica, ndo ocorreu di-
ferenca da transmissdo vertical entre
casos submetidos a parto cesareo (ele-
tivo ou ndo) e parto normal sem epi-
siotomia, embora o nimero restrito de
casos possa ter impedido a observagao
de alguma diferenga. No entanto, o
parto normal com episiotomia e o uso
de fércipe aumentaram significativa-
mente a ocorréncia, com razao de risco
de 3,5 a 4,0 em relagdo a cesarea ele-
tiva. Esses resultados devem ser consi-
derados com cautela, porque o risco
estd estimado com base em um pe-
queno nimero de casos.

J4 se relatou transmissdo vertical
menor do que 2% (30) ou até auséncia
da transmissdo (31) em mulheres que
utilizaram o AZT e tiveram cesarea
eletiva. Em marco de 1998, um estudo
aleatério do tipo de parto, com 257
pares maes-filhos em seis paises, en-
controu transmissao vertical de 1,7%
em criangas que nasceram por cesarea
eletiva contra 10,7% para as criangas
nascidas por parto vaginal, quando
poucas mées receberam terapia com o
AZT (32). Mais recentemente, mesmo
em gestantes sob terapia multipla, o
parto cesdreo eletivo se mostrou asso-
ciado a menor transmissao (11). Os fa-
tores de confusdo no risco de trans-
missdo incluem a presenca e a duracdo
da ruptura de membranas prévias ao
parto, a presenga, a duragio e a inten-
sidade das contra¢Ges uterinas no tra-
balho de parto, o uso de ocitocina ex6-
gena, o estdgio da doenca, a carga
viral, o nivel de CD4 e a nutri¢do ma-
terna, além da via de parto e da ama-
mentacado. O controle dessas multiplas
variaveis é uma tarefa cada vez mais
dificil frente ao reduzido poder dos es-
tudos, decorrente da baixa freqiiéncia
da transmissdo congénita que resulta
das intervengdes profiléticas.
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E interessante ressaltar a similari-
dade da transmissao vertical quando se
comparam cesarea eletiva, cesdrea apds
inicio do trabalho de parto ou parto va-
ginal sem episiotomia. Esses achados
despertam o questionamento sobre o
papel da episiotomia versus o trabalho
de parto na fisiopatologia da trans-
missdo. No parto vaginal sem episioto-
mia, o tempo de trabalho de parto é fre-
qlientemente menor. Nao avaliamos
esse aspecto, essencial na fisiologia do
trabalho de parto, que vem sendo ne-
gligenciado na literatura pertinente.

Suspeitou-se que a TARV pudesse
aumentar as taxas de prematuridade e
do baixo peso em recém-nascidos de
mulheres HIV-positivas que usam mo-
noterapia com o AZT (22), ou de parto
pré-termo em mulheres tratadas com
terapia combinada (26). A taxa mais
elevada (40%) de prematuridade foi
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observada quando, na terapia combi-
nada, estava presente um inibidor de
protease e quando o inicio da medi-
cagdo ocorreu previamente a gravidez
ou no 1° trimestre (33). No estudo aqui
relatado, a taxa de prematuridade ndo
sofreu reducdo significativa, de 20,9
para 9,1%, retornando para 18,7% na
quarta fase, onde 46,6% das mulheres
usaram terapia ARV combinada.

As intervengdes de terapia com-
binada, uso do esquema ACTG 076
completo e suspensdo da amamen-
tagdo mostraram sua inquestiondvel
efetividade, mas a analise da eficacia
isolada de algumas intervencées tam-
bém foi parcialmente prejudicada pelo
pequeno numero de casos disponi-
veis. A auséncia de transmissdo entre
as gestantes que receberam TARV
multipla impediu a avaliagdo do efeito
do tipo de parto nesse grupo de inter-
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CONCLUSOES
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ABSTRACT  Objective. To describe the impact, at the public maternity facility of a university
hospital in Brazil, of the rapid implementation of new guidelines recommended by
. ] ] national consensus panels concerning the prevention of vertical HIV transmission.
Timely implementation of  Metiod. We performed a retrospective study of deliveries by HIV-infected women
interventions to reduce at the public maternity facility of a university hospital in the city of Campinas, Sdo
vertical HIV transmission: Pa.ulo, Brazil, from 1990 through 2000. The guidelings gtiliged at the facility. during
a successful exp erience this period were: (1.) from 1990 through 1994, Contramd.lcatlon.to breast-feeding and
X A no use of antiretroviral drugs; (2) 1995 and 1996, use of zidovudine (AZT) by the preg-
in Brazil nant woman and the newborn; (3) 1997 and 1998, use of AZT according to the ACTG
076 protocol; and (4) 1999 and 2000, multiple antiretroviral agents and elective ce-
sarean delivery. All the antiretroviral drugs were provided for free by Brazil’s public
health care system. The vertical transmission rate was calculated for each of the four
stages, and the risk ratio for congenital transmission was calculated for each stage and
for each prophylactic intervention separately (breast-feeding, type of antiretroviral
drug, type of delivery).
Results. We studied 197 deliveries at the public maternity facility over that 1990-
2000 period. Over the four stages, the rate of vertical transmission decreased: it was
32.3% in the first stage, 25.7% in the second, 2.2% in the third, and 2.9% in the fourth.
The most pronounced decrease, observed from the second to the third stage, occurred
after introduction of the full ACTG 076 regimen. The use of combined antiretroviral
agents increased from 0% in the first stage to 46.4% in the fourth stage. There were no
cases of vertical transmission in pregnant women treated with multiple drugs. The
risk of vertical HIV transmission was 5 times as great with breast-feeding vs. no
breast-feeding (risk ratio = 5.06), 5 times as great with no antiretroviral therapy vs. the
full ACTG 076 regimen (risk ratio = 5.29), and 4 times as great with forceps delivery
vs. elective cesarean delivery (risk ratio = 4.13).
Conclusion. The timely adoption of up-to-date interventions recommended by na-
tional consensus panels, along with the free provision of antiretroviral drugs, was ef-
fective in reducing congenital HIV transmission in this public maternity facility. The in-
teraction between the university hospital health service and the public health service
reduced the time needed for implementation of proven, effective interventions, and this
experience could serve as an example for other maternal and perinatal health situations.
Key words  Pregnancy; HIV; infection/congenital; evidence-based medicine; disease trans-
mission, vertical; Brazil.
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