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PREFACIO

Na sequéncia da publicacdo em 2004 dos Consensos em Neonatologia,
entendeu a actual Direccdo que uma publicacdo na drea de Infecciologia
Perinatal seria desejavel e muito Util na prética clinica.

Esperamos que este manual de Protocolos de Diagnostico e Terapéutica
em Infecciologia Perinatal vé de encontro as necessidades dos profissio-
nais que acompanham o periodo perinatal e assistem o recém-nascido
de risco.

E justo o reconhecido agradecimento & Prof. Doutora Maria Teresa Neto
por todo o seu empenho na coordenacdo desta obra.

A Direccdo da Seccdo de Neonatologia

Hercilia Guimaraes

Teresa Tome

Daniel Virella
Gabriela Mimoso
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ABREVIATURAS

ACIU - Atraso de Crescimento Intra Uterino
ART — Anti retrovirais

CDC - Centre for Disease Control

CMV — Virus Citomegalico Humano

DGS - Direccdo Geral da Satde

DNA — Acido DesoxiRibonucleico

DPN — Diagnostico Pré-Natal

ECOTF—  Ecografia Transfontanelar

EV - Ebstein Barr

FTA- ABS —  Fluorescent Treponemal Antibody Absorbed
GAMA GT —  gama GlutamilTransferase

HA - Hepatite A

HB — Hepatite B

HC - Hepatite C

HSV - Virus Herpes simplex

VG - Interrupcao voluntéria da gravidez

LA - Liquido amnidtico

LCR - Liquido cefalorraquidiano

LDH — Lactato Desidrogenase

PCR - Polimerase Chain Reaction

PEATC — Potenciais Evocados Auditivos do Tronco Cerebral

RN — Recém-Nascido

SNC - Sistema Nervoso Central

TACCE-  Tomografia Axial Computorizada cranio-encefélica

TAG - Antitoxina do tétano

TB - Tuberculose

TIG - Imunoglobulina antitetdnica

TORCHS —  Toxoplasmose, Outros, Rubéola, Virus Citomegalico Humano, Herpes,
Sifilis

TPHA - Treponema pallidum haemagglutination assay

VDRL — Venereal Disease Research Laboratory

VEB - Virus Epstein Barr

VHC - Virus da Hepatite B

VIH - Virus da Imunodeficiéncia Humana
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INTRODUCAO

Mais de 14 anos passaram sobre as primeiras directivas da Seccdo de Neonatologia da SPP
sobre este tema. Neste periodo houve alguma evolucdo no capitulo da infecciologia materna/
fetal/neonatal. Ndo se identificaram novas infeccdes - ao contrdrio do que aconteceu noutros
grupos etdrios a preocupacdo com as infeccdes antigas ndo foi substituida pela preocupacao
com as infecgdes emergentes que (ainda) ndo atingiram o RN - mas houve avancos no
diagnéstico de muitas delas. As técnicas de engenharia genética, a replicacdo de particulas de
DNA dos agentes infecciosos trouxeram um novo félego que esperamos ainda se aperfeicoe.
Houve também alguns avancos terapéuticos. Nota-se uma maior clareza nas atitudes a tomar,
uma auséncia de medo de avancar com diagnosticos, terapéuticas mais agressivas uma vez
atingida uma certeza. Contudo, o saco do desconhecido continua enorme, admitindo-se mui-
tas vezes que a patologia é infecciosa mas continuando a escapar-nos o agente etioldgico.

As infeccdes mais afectadas pelas mudancas atras referidas sdo o VIH e a toxoplasmose. A
primeira porque, se no passado era necessario/obrigatorio o consentimento informado para
o pedido de serologia, actualmente pode ser considerado mé prética médica ndo rastrear
uma grdvida. Quanto a segunda, os autores franceses defendem uma terapéutica muito mais
agressiva e, supostamente, mais eficaz uma vez confirmado o diagnéstico de infeccao fetal.

Clarificou-se também que os beneficios do aleitamento materno se sobrepéem ao risco infec-
cioso em muitas doencas que no passado o proibiam.

Algumas das infeccdes foram promovidas, também em Portugal, a um primeiro lugar, & seme-
lhanca do que aconteceu noutros paises da Europa e do mundo. Refiro-me ao Streptococcus
do grupo B, primeiro agente na infeccdo de origem materna. Também nesta situacdo, com o
evoluir das directivas nacionais e internacionais pouco faltard para ser considerado mé prética
médica o ndo rastreio da gravida.

Pelo meio surgiu a obrigatoriedade de comunicar algumas das doencas de transmisséo ver-
tical, nomeadamente a sifilis congénita. Foi por isso possivel conhecer o nimero de RN com
sifilis, um conhecimento que poderé ter contribuido para que, em plena viragem de século,
numa época em que nos consideramos muito a frente dos antepassados que descobriram
a penicilina e no-la delegaram para utilizacao, tenhamos tido vergonha na cara e nos
tenhamos empenhado um pouco mais em a diagnosticar e tratar. Na realidade, o nu-
mero de RN com sffilis congénita tem vindo a diminuir todos os anos. A outra infeccao




cuja declaracdo se tornou recentemente obrigatéria foi a do VIH que, finalmente, passou a ter
0 estatuto de infeccao reconhecida em vez de escondida.

Assistimos ainda a evolucdo do diagndstico pré-natal e, hoje, ha diagndsticos que ndo nos dei-
xam indiferentes. Placenta espessa, oligodmnios, peritonite, ansa intestinal espessada, calcifi-
cacodes hepéticas, miocardite e todas as anomalias do SNC nomeadamente ventriculomegilia,
hidrocefalia, agenésia do corpo caloso, ventriculite, calcificagdes, quistos subependimarios e
da é&rea germinal, necrose dos ganglios da base, imagem em candelabro, hiperecogenicidade,
esquizencefalia ou outros defeitos da migracdo, necrose da matriz germinal, sdo para nos indi-
cativo de eventual infeccdo intra uterina, qualquer que ela seja e impde-nos a obrigatoriedade
do esclarecimento etioldgico.

Apesar do bom par de anos que passou sobre a introduc&o do volume anterior continuamos
contudo a pensar do mesmo modo e a sentir as mesmas falhas. Algumas delas tém origem
em nos préprios, médicos, que ndo conseguimos programar estudos epidemioldgicos na-
cionais que respondam as nossas ddvidas. Pareceria mais facil ao médico programar e dar
continuidade a estudos dessa envergadura do que as instituicdes publicas cuja composicao,
na maioria das situacdes, varia com os governos. Contudo, recentemente, os resultados do
2° inquérito seroldgico nacional — uma obra preciosa da responsabilidade da DGS - acrescen-
tou conhecimento sobre a prevaléncia de anticorpos em muitas das doencas que aqui nos
interessam — rubéola, varicela, hepatites, virus citomegélico humano (CMV). Continuamos
contudo a desconhecer a prevaléncia da seropositividade e de seroconversdo para a toxo-
plasmose durante a gravidez e continuamos a rastrear com base em dados de outros paises.
Continuamos pontualmente a rastrear para CMV durante a gravidez, criando uma panoplia de
problemas sem resolucdo, quando o rastreio pré concepcional nos dd uma informacéo Util
sem que esses problema se levantem - uma medida em boa hora preconizada pela DGS que
incluiu recentemente o rastreio para o CMV nos cuidados pré concepcionais. Somos um pais
pequeno, supostamente seria facil programar estudos multicéntricos mas, uma vez mais se
prova que, mais do que a dimensdo do pais, o que conta é a uniformidade de objectivos e a
consondncia na sua realizacao.

No presente volume foi nosso proposito incluir informagdo sistematizada sobre o diagndstico
e terapéutica de muitas das infeccoes que podem atingir o feto através da mae mas também
informac&o respeitante a proteccdo do pessoal de satide, vacinas no pré-termo ou no RN ad-
mitido em cuidados intensivos €, ainda, informacdo que pode ser Util nos tempos modernos
em que o RN ou a gravida tanta mobilidade tém — um pouco da medicina do viajante - que
pode responder a muitas duvidas se, por razdes imperiosas, um ou outro tiverem que viajar.
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O volume foi organizado por ordem alfabética do nome das doencas ou agentes e pretende
ser um guia pratico de utilizacdo corrente. Sabemos que ndo vai responder a muitas das
duvidas que surgem no dia a dia uma vez que cada doente é um caso.

Contudo, esperamos que o trabalho dos que connosco colaboraram seja proveitoso para
todos.

Maria Teresa Neto
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ENTEROVIRUS NAO POLIO
COXSACKIE e ECHO

Admite-se que a infeccdo congénita pelos virus Coxsackie e ECHO seja rara. Contudo, quando
ocorre, pode causar lesdes graves ou mesmo a morte in dtero. A infeccdo pode ser adquirida
periparto por transmissdo materno fetal, mais a forma mais comum sera a neonatal adquirida
na comunidade. A transmisséo é fecal-oral (o virus é eliminado pelas fezes durante varias se-
manas apds inicio da infeccdo) e por via respiratoria (a eliminacdo dura apenas uma semana
OU Menos).

Na populacdo em geral , em climas temperados, a infec¢do ocorre no Verdo e no Outono. A
apresentacdo clinica no RN pode ser variada com febre, sinais clinicos de sépsis, rash cuta-
neo/exantema, vomitos e diarreia, convulsdes, meningite, meningoencefalite, hepatite, pneu-
monite, afeccdo das suprarrenais. A miocardite surge mais frequentemente relacionada com
0 virus ECHO.

O diagndstico faz-se por

€ Cultura viral: nariz, orofaringe, fezes, sangue, urina, LCR (transporte em meio de cul-
tura proprio) (Instituto Ricardo Jorge).

® |dentificacdo de DNA por PCR: sangue, LCR, urina, fezes (transporte em tubo de
ensaio irradiado). (Instituto Ricardo Jorge).

4 NAO E ADEQUADO PEDIR SEROLOGIA uma vez que ha muito serotipos.

Ndo existe terapéutica especifica. Deve ser feita terapéutica de suporte de acordo com as ma-
nifestacbes clinicas e pedidos exames para avaliar a repercussao sobre 6rgéos e sistemas.

Deve ser feito estudo evolutivo para avaliar e tentar minorar as consequéncias da infeccao.

ENTEROVIRUS NAO POLIO
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ViRUS EPSTEIN BARR

O ser humano € a Unica fonte de contagio para o virus Epstein Barr (VEB) que se transmite
por contacto intimo. Na idade adulta a infeccdo assemelha-se a uma sindrome gripal com
febre, amigdalite, faringite exsudativa, hepatoesplenomegalia, linfadenopatia e rash cutdneo
acompanhados de linfocitose. A infeccdo durante a gravidez é rara porque o contacto com o
virus é muito precoce na vida. Mais de 95% das mulheres em idade fértil ja teve a infeccdo
priméria.

Em qualquer grupo etério a infeccdo priméria é seguida de um estado de portador perma-
nente. A infeccdo aguda é acompanhada precocemente pela producdo de anticorpos contra
0 antigénio capsular (IgM e IgG anti VCA). Muitos individuos também produzem anticorpos
contra os antigénios precoces (Ab EA). Ambos os anticorpos identificam infeccdo recente. O
anticorpo contra o antigénio nuclear (EBNA) indica infeccdo no passado e exclui infeccéo pri-
méria e aguda. A comparacéo entre soro de doenca aguda e de convalescente n&o tem valor
diagnéstico porque a IgG anti VCA é positiva muito precocemente — 3 a 4 semanas apds a
infeccdo primaria.

O Monospot detecta anticorpos heterdfilos desenvolvidos por muitos doentes. S&o anticorpos
da classe IgM que ndo se ligam as proteinas do VEB. Atingem o pico cerca de 2 a 5 semanas
apos o inicio da infeccdo e podem persistir por um periodo de 3 e 12 meses.

Ainda ndo esta bem estabelecido se o virus Epstein Barr causa doenca no feto e RN. Even-
tualmente a infeccdo congénita tem manifestacdes clinicas semelhantes a infeccdo por CMV
- hepatite, lesdo do SNC.

O virus ndo pode ser isolado directamente de culturas celulares.

Para o diagndstico de infeccdo congénita deve pedir-se serologia no sangue da mae e do
filho. A identificacdo do DNA viral por PCR no sangue ou LCR é répida e faz o diagnostico de
infeccdo no RN.

Deve ser realizado estudo da funcdo hepética e avaliacdo da repercusséo da infeccdo sobre
0 SNC ou outros 6rgéos ou sistemas de acordo com a forma de apresentacdo da
infeccdo no RN.

© 0 006 0606060 06000000000 0 0 0
VIRUS EPSTEIN BARR
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HEPATITES A,B e C

Hepatite A
A via de transmisséo do virus da hepatite A é predominantemente fecal-oral. A transmissdo
perinatal é rara. Alguns autores advogam a administracdo de IgG inespecifica (0,02mL/kg)
por via IM aos RN de mde com o diagnostico de hepatite A cujos sintomas tenham tido inicio
entre 2 semanas antes e 1 semana depois do parto, mas ndo hé estudos sobre a utilidade
desta politica.

A puérpera doente deve ser informada sobre a via de transmissdo da infeccdo e ter em espe-
cial atencdo a uma estrita higiene das méos. O aleitamento materno é permitido.

Hepatite B

Desde o rastreio universal da grévida e da vacinacdo universal do RN, os problemas que este
virus nos levantava ficaram extremamente reduzidos. Na realidade, todos os RN s&o vacinados
ao nascer (0,5mL por via IM) e ficam de imediato protegidos. Os filhos de mée AgHBs positiva
devem, além da vacina, receber imunoglobulina especifica na dose de 5ug — 0,5mL por via
IM noutro local anatémico.

Os RN pré-termo com peso inferior a 2000g podem ndo responder bem & vacina pelo que
devem ser vacinados apenas quando atingirem 1 més de idade. Se um RN pré-termo for filho
de uma mée AgHBs positiva deve receber IgG especifica e ser vacinado nas primeiras 12h de
vida. Esta dose de vacina ndo é contabilizada €, ao més de idade, a crianca inicia 0 esquema
vacinal das trés doses (no total fard 4 doses).

A administracdo de diferentes vacinas da hepatite B, embora com estimulacdo antigénica
diferente, ndo interfere com a imunidade e ndo levanta qualquer problema.

Se a mée for AgHBe+ e ADN VHB+ existe grande probabilidade da vacina ser ineficaz pelo
que devem ser pedidos marcadores da HB 1 més apds as 3 doses.

E permitido o aleitamento matemno aos filhos de mae AgHBs positiva, desde que recebam a
vacina e a imunoglobulina.

HEPATITESA,BE C
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Imunoprofilaxia Hep. B

Serologia RN < 2000g RN > 2000g
materna
AgHBs - 12 dose aos 30 dias de vida ou | - 12 dose ao nascimento.
negativo a data de alta se esta ocorrer
antes.
- 3 doses (0-2, 1-4 e 6-18 M).
- 3 doses (1-2, 2-4 e 6-18 M)
AgHBs - Vacina HB até as 12h de vida. | - Vacina HB até as 12 h de
desconhecido vida.
-1gHB se as serol. maternas
forem desconhecidas até as | - Aguardaraté 7 dias pelas serol.
12h de vida do RN. maternas, se mae AgHBs +
administrar IgHB.
AgHBs - Vac. HB e IgHB até as 12h. - Vac. HB e IgHB até as 12h.
positivo
- 4 doses (0, 1,2-3 e 6-7 M). -3 doses (0, 1 e 6 M).
- Avaliar Ac. Anti-HBs e AgHBs | - Avaliar Ac.  Anti-HBs e
aos 9-15 M, se neg. reimunizar | AgHBs aos 9-15 M, se neg.
(mais 3 doses, com 2 M de | reimunizar (mais 3 doses,
intervalo) e reavaliar serologias. | com 2 M de intervalo) e
reavaliar serologias.
Hepatite C

A transmissdo mae-filho do virus da hepatite C (VHC) é rara. A presenca de anticorpos (Ac)
anti-VHC na grévida ocorre em O a 49%, variando a sua prevaléncia com a regido geogréfica
(Europa e EUA 1-29%, Japdo 4%). Esses Ac, passivos, podem ser detectados na maioria dos
recém-nascidos e persistir até aos 18 meses de vida sem que isso signifique infeccdo. A confir-
macdo da presenca de infeccdo faz-se pela pesquisa do ARN do VHC. A evolucéo da infeccdo
faz-se, geralmente, no sentido da cronicidade (50-80%).

O rastreio universal da gravida (Ac anti-VHC) n&o esté preconizado, devendo, no entanto, ser
realizado nas grévidas de risco: mulheres transfundidas com sangue ou derivados antes do
rastreio universal dos dadores, toxicodependentes com drogas injectéveis em alguma altura
da vida ou companheiras de toxicodependentes, mulheres com serologia positiva para o HIV
e hemodialisadas.
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A transmissao perinatal da infeccdo sé ocorre em gravidas ARN positivas no momento do
parto. O risco de transmiss&o é maior nas gravidas VIH positivas.

O RN de m&e com Ac anti-VHC + deve ser considerado infectado, pelo que se sugere néo apli-
car eléctrodos para a determinacdo do pH fetal. Imediatamente apés o nascimento deve ser
dado banho ao RN. Este deve ser manipulado com luvas durante os cuidados de higiene, nas
colheitas de sangue e na administracdo da vacina da hepatite B. Se a mae ndo tem serologias
recentes e consoante o contexto clinico, deve ser pedida serologia da sffilis, os marcadores de
hepatite B e VIH na admisséo da sala de partos.

Os filhos de mae VHC positivas devem ser dirigidos para uma consulta de referéncia de hepa-
tologia ou gastroenterologia onde devem ser seguidos desde os 3 meses de modo a serem
estudados em relacdo & HC; cerca de 5% destas criancas podem vir a adquirir a infeccdo. A
pesquisa de anticorpos anti VHC s¢ deve ser feita depois dos 18 meses de vida uma vez que
até essa idade os anticorpos encontrados podem ter sido adquiridos passivamente da mae.

O aleitamento materno é permitido.

© 0 0606 0600000600600 06000 0 00
HEPATITESA,Be C
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HERPES SIMPLEX

O virus Herpes simplex (VHS) tem elevada prevaléncia na populacdo em geral. No principio
da década de 90, na maternidade do Hospital de Dona Estefania, foi encontrada seropositivi-
dade para o VHS em 90% nas mulheres grévidas a quem tinha sido pedido estudo do grupo
TORCHS; todas as mulheres com idade superior a 25 anos eram seropositivas.
Classicamente, o herpes oral ¢ atribuido ao virus Herpes simplex tipo 1, resultando a infeccao
do contacto com lesdes orais ou secrecdes infectadas; o herpes genital é atribuido ao virus
Herpes simplex tipo 2, resultando a infeccdo do contacto com lesdes genitais ou secrecdes
vaginais infectadas.

Para o recém-nascido a situagdo mais grave ocorre quando a mée adquire a primeira infecgéo
genital pouco tempo antes do parto. A infeccdo primdria materna pode ser assintomética pelo
que a crianca poderd vir a nascer por via vaginal numa altura em que eventualmente a mae
ainda ndo dispde de anticorpos 1gG que passem a placenta e protejam o feto/RN. Contudo,
muitas vezes, a mae tem conhecimento das infeccdes recorrentes e avisa o obstetra - ou este
observa as lesdes no decorrer da gravidez - de modo que é possivel programar o parto por via
alta antes da rotura de membranas. Contudo, mais de 70% das criancas infectadas nascem
de mulheres assintomaticas.

A infeccdo congénita é rara mas é acompanhada de um prognostico muito grave — microce-
falia, hidranencefalia e microftalmia com mortalidade muito elevada e sequelas graves nos
sobreviventes.

A infeccdo perinatal € a mais comum — 90% dos casos de herpes neonatal séo adquiridos
no periodo perinatal. O progndstico é também muito grave se a infeccdo ndo for tratada. A
forma de apresentacdo com lesdes cutdneas, orais e oculares € a que tem melhor progndstico.
Parte desse melhor prognéstico poderd eventualmente depender de uma menor gravidade da
infeccdo mas ¢ certamente condicionado pela precocidade do diagndstico - uma vez que as
lesdes sdo visiveis - condicionando um inicio mais precoce da terapéutica.

As outras formas de apresentacdo da infeccdo sdo a infeccdo sistémica, multiorgdnica com
afeccdo sobretudo do pulmdo e figado e a encefalite herpética, ambas consideradas doencas
muito graves. A encefalite herpética sem outros sinais que nos indiquem que se trata
de uma infeccdo herpética é de diagnostico extremamente dificil, uma vez que 40%
dos RN infectados ndo apresentam o exantema vesicular caracteristico e os sintomas

HERPES SIMPLEX
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precoces da doenca ndo sdo especificos. Os achados electroencefalogréficos que eram clas-
sicamente tidos como patognomdnicos de encefalite herpética parece ndo se encontrarem
em muitas situacdes. Esta dificuldade é tanto mais importante quanto o inicio precoce da
terapéutica pode influenciar significativamente o progndstico.

O isolamento do virus por cultura continua a ser o método de diagndstico definitivo. Um es-
fregaco das vesiculas cuténeas se existirem, da oro e nasofaringe, LCR, fezes ou urina devem
ser enviados para o laboratério de referéncia em meio de transporte apropriado e sem ser
sujeito a congelamento ou arrefecimento. Mas condicdes de transporte podem condicionar
resultados falso negativos.

A deteccdo do DNA viral por PCR no LCR ou no sangue é um meio de diagnostico também
rapido sem os problemas das culturas. Para meio de transporte basta um tubo de ensaio seco,
irradiado.

A serologia é importante para conhecer o estado imunologico da mée e do RN e tentar per-
ceber se a infeccdo materna € primdria ou uma recorréncia.

O aciclovir é o antivirico de eleicdo para o tratamento da infeccdo no RN.

PROTOCOLO

«  Gravida com lesbes genitais activas na altura do parto — programar o parto por cesariana.
O risco do RN adquirir a infeccdo é minimizado se a cesariana ocorrer nas 4h a 6h que se
sucedem a rotura de membranas.

+ Todo o RN de mé&e com lesdes genitais activas na altura do parto supostamente por infec-
¢do priméria, nascido por via vaginal, com rotura prolongada de membranas, deve fazer
cultura de virus as 24h de vida — urina, fezes, exsudado rectal, olho, orofaringe e nasofa-
ringe (mas ndo do LCR) — e iniciar terapéutica com acyclovir até resultados da cultura de
virus negativos. Se a crianca desenvolver doenca deve fazer PL e se houver infeccdo do
SNC deve fazer terapéutica durante 21 dias.

+ Todo o RN com suspeita de infeccdo por virus Herpes simplex deve ser internado mesmo
que a infeccdo seja mucocutdnea e que a crianca ndo pareca gravemente doente.
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O exame de eleicdo para diagnostico de infeccdo do SNC é a pesquisa de DNA por PCR
no LCR. Embora a sensibilidade seja menor que no adulto, no periodo neonatal a sensibi-
lidade pode ir de 71% a 100%. A sensibilidade diminui com a terapéutica com acyclovir.
A pesquisa de DNA viral no LCR deve ser também pedido nos RN com infeccdo oculomu-
cocutanea.

Se a pesquisa de DNA viral por PCR no LCR é o exame de eleicdo para o diagnostico de
infeccdo do SNC, a cultura do virus nas lesdes cutdneas ou no sangue, é o exame de
eleicdo para diagnostico de infeccdo sistémica ou oculomucocuténea. Nem a cultura viral
no LCR é o exame de eleicdo para diagnostico de infeccdo do SNC nem a pesquisa de
DNA por PCR nas células mononucleares do sangue periférico é o exame de eleicdo para
o diagndstico de infeccdo sistémica. Contudo, este Ultimo pode ser Util, mas os resultados
devem ser interpretados com criticismo. Admite-se que a virémia seja mais frequente do
que se pensava e pode dar um diagndstico mais precoce.

A cultura de virus deve ser pedida em material colhido por zaragatoa da orofaringe, fossas
nasais, recto e, ainda, na urina. Nos RN com lesdes mucocuténeas deve ser enviado ex-
sudado dessas lesdes para cultura de virus. O material colhido deve ser transportado em
tubo seco irradiado.

O acyclovir deve ser administrado a todos os RN com infeccdo suspeita ou comprovada
por virus Herpes simplex independentemente das manifestacdes e da gravidade da infec-
cao.

Dose do acyclovir — 60 mg /kg /dia de 8/8h por via EV durante 14 dias se a infeccdo é
mucocutdnea e durante 21 se ha doenca disseminada ou encefalite herpética.

Os doentes com lesdes oculares devem fazer terapéutica por via EV e terapéutica local
com pomada oftdlmica de vidarabina.

Nos doentes com infeccdo do SNC no final da terapéutica com acyclovir, deve ser pedida
nova PCR no LCR. Uma PCR positiva indica persisténcia da infeccdo e necessidade de
manter terapéutica.

Os doentes com forma mucocutdnea podem ter recorréncias nos primeiros meses
de vida e podem vir também a desenvolver sequelas neuroldgicas.
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Nos doentes com terapéutica com acyclovir deve ser feito controlo de contagem de neu-

trofilos. Se a contagem for inferior a 500/mm3 pode haver necessidade de diminuir a
dose do fadrmaco ou, em alternativa, medicar a crianca com factores de crescimento de
granulocitos.

Medidas de Isolamento

Os doentes com infecgdo priméria - gengivoestomatite ou herpes genital — eliminam
virus pelo menos durante uma semana, por vezes vérias semanas. Nas recorréncias a
eliminacdo viral é mais curta — 3 a 4 dias. A eliminacdo viral atinge os maiores niveis
na infeccdo primdria sintomética e, 0s menores, nas recorréncias sem sintomas.

Os RN com forma mucocutanea devem ser submetidos a isolamento de contacto.

Os RN nascidos de mde com herpes genital nascidos por via vaginal devem ser
submetidos a isolamento de contacto durante todo o periodo de internamento uma
vez que o periodo de incubacdo pode ir até 4 semanas. O isolamento pode ser feito
junto da mae em quarto privado. Uma vez que seja dada alta a este RN, a mae deve
ser ensinada a detectar leses cutdneas ou a recorrer ao hospital se o RN apresentar
sinais de doenca.

Se a infeccdo materna na altura do parto é uma recorréncia o risco de infeccdo do RN
¢ muito baixa (5%).

Os RN de mae com herpes genital nascidos de cesariana tém um risco diminuto de
ser infectados, sobretudo se a rotura de membranas foi intra operatéria ou inferior a
4h.

Uma mé&e com herpes labial pode tratar do filho e dar de mamar se né&o tiver lesoes
no peito ou noutro local que tenha que estar em contacto com o filho. Deve ser
ensinada a ndo mexer nas lesdes, a colocar mascara quando trata do RN e a lavar as
maos cuidadosamente antes e depois de a colocar.
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NEISSERIA GONORRHOEAE
PROTOCOLO

Define-se como oftalmia neonatorum a conjuntivite que ocorre nas primeiras 4 semanas de
vida. Pode ser causada pela Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhoeae, Herpes simplex
ou outros agentes infecciosos. Contudo a forma mais grave de conjuntivite é a gonocécica.

A - Profilaxia da oftalmia gonocdcica em todos os RN

A profilaxia da oftalmia gonocdcica continua a ser efectuada em todos os RN, com aplicacdo
topica de pomada de antibidtico — eritromicina ou tetraciclina — aplicadas imediatamente apds
0 nascimento quando o parto ocorre por via vaginal.

B - Profilaxia da oftalmia gonococica no RN de mae com gonorreia nao
tratada

Os RN nascidos de mae com infec¢do gonocdcica ndo tratada devem fazer a profilaxia da of-

talmia gonocdcica com a administracdo de ceftriaxone — 50mg/kg por via EV em toma Unica.

C - Diagnostico de infeccdao gonocdcica

O diagnastico clinico de oftalmia gonocdcica pode ser suspeitado pela exuberancia da conjun-
tivite — exsudado purulento abundantissimo e edema periorbitério. O isolamento da Neisseria
é feito por cultura de raspado conjuntival. Deve ser realizado um esfregaco em lamina cuja
observacéo directa pode detectar logo a presenca de diplococcus gram negativo, um auxilio
muito grande ao diagndstico clinico.

Deve ser feita hemocultura e pesquisados sinais indirectos de infeccdo sistémica.

D - Cuidados e terapéutica
+  Os RN com oftalmia gonocécica devem ser tratados em meio hospitalar em interna-
mento.

+  Deve ser feita lavagem frequente com soro fisiologico. A aplicacdo tdpica de antibioti-
cos que no passado era tida como tdo importante parece ndo ser necessaria.

« O antibidtico de eleicdo para a terapéutica é o ceftriaxone devido ao surgimen-
to de resisténcia a penicilina. Os autores referem como tratamento a mesma
dose da profilaxia — 50mg/kg em toma Unica. Os 10 dias de terapéutica pre-
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conizados no passado para a oftalmia gonocdcica sdo agora prescritos apenas para as
situacdes em gue existem sinais de doenca sistémica.

Em vez do ceftriaxone pode ser usado cefotaxime — 100 mg/kg também em dose
dnica.

Nos locais onde ¢ conhecida a sensibilidade da Neisseria & penicilina esta deve con-
tinuar a ser o antibidtico de primeira linha. Dose: 100 000UI/kg/dia.

A infeccdo é altamente contagiosa até 24h apds inicio da terapéutica. A limpeza e
desinfeccdo dos olhos devem ser realizada com luvas e deve ser implementado iso-
lamento de contacto.

Sinais de doenca sistémica implicam a realizacdo de puncdo lombar antes do inicio
da terapéutica. Na septicémia, com ou sem artrite, a terapéutica deve ser feita com
ceftriaxone (cefotaxime nos RN com hiperbilirrubinémia) — 50mg/kg /dia durante 7
dias. Se houver meningite deve prolongar-se por 10 a 14 dias.

O RN deve ser seguido em consulta de oftalmologia.

E doenca de declaracdo obrigatéria.

Ambos os progenitores tém que ser tratados.
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RUBEOLA

Aintroducdo da vacina da rubéola no programa nacional de vacinagéo teve como consequén-
cia que as mulheres em idade fértil mais jovens j& se encontram vacinadas e as mais velhas
ainda tém imunidade natural dando a todo o grupo de mulheres em idade de procriar uma
imunidade superior a 90% e, em alguns grupos etarios, superior a 95%. (2° Inquérito Serolé-
gico Nacional 2001-2002). De 2003 a 2006, num grupo de 2221 gravidas da maternidade
do Hospital de Dona Estefania, a taxa de seropositivas foi de 93%, um valor muito superior aos
849% encontrados nos anos de 1988 e 1993-95. Taxas elevadas de imunidade de grupo con-
dicionam grandemente a transmissé&o do virus selvagem de pessoa a pessoa, um facto muito
importante para uma doenca em que a Unica fonte de infeccdo é o homem. Se fossemos um
pais fechado poderfamos dizer que a probabilidade de existirem casos de rubéola congénita
era muito baixa. Contudo temos que tomar em consideracdo os imigrantes que nos chegam
dos mais variados paises com taxas de cobertura vacinal muito diferentes da nossa e que,
temporariamente, até serem absorvidos pelos nossos costumes e regras, podem constituir
uma fonte de infeccdo. Numa sociedade livre de imunidade induzida pela vacina, a passagem
do virus de pessoa a pessoa vai atenuando a viruléncia. O virus que infecta as populacdes com
elevado grau de imunidade, com poucas passagens, € muito agressivo. Nessa circunstancia,
se uma grévida for infectada, poderdo ser esperados efeitos catastrdficos no feto.

A doenca no adulto ¢ inespecifica pelo que, muitas vezes, a gravida nem sabe que esteve do-
ente. E de todos sabido que a infeccdo materna no inicio da gravidez raramente atinge o feto
mas, se este for infectado, os efeitos podem ser muito graves: cardiopatia congénita, lesoes
oculares, auditivas e neuroldgicas. Atraso de crescimento intra uterino, lesdes dsseas, hepato-
esplenomegilia, trombocitopénia e rash cutdneo podem fazer suspeitar da doenca num RN
de méde ndo imunizada, obrigando a investigacdo laboratorial. Todos os esforcos devem ser
feitos para esclarecer o diagnostico se a hipdtese de rubéola congénita foi colocada. A IgM
especifica pode estar positiva no RN infectado mas existem resultados falso positivos. Valores
crescentes de 1gG sdo também diagnosticos. O virus pode ser isolado a partir de cultura de
secrecdes nasais, zaragatoa da orofaringe, urina e LCR.

Medidas de isolamento
O RN com infecgdo congénita deve ser submetido a isolamento de contacto enquanto esta
internado na enfermaria de puérperas. Esta crianca pode ser contagiosa durante todo
0 primeiro ano de vida a n&o ser que a cultura de virus na urina ou nasofaringe seja
repetidamente negativa a partir dos 3 meses.
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A infeccdo congénita é de declaracdo obrigatdria.

PROTOCOLO
Se foi colocada a hipdtese de rubéola congénita devem ser realizados todos os esforcos
para chegar a um diagndstico definitivo.

Ainfeccdo pode ser ligeira ou assintomética no adulto pelo que, frequentemente, a gravi-
da desconhece que esteve doente.

O estado imunoldgico da grévida é o principal ponto de partida para o diagnéstico de
infeccdo congénita no filho. Se a mée tinha 1gG positiva antes do inicio da gravidez, pro-
vavelmente n&o se trata de uma rubéola congénita.

A forma de apresentacdo da rubéola congénita pode ser: cardiopatia congénita — paténcia
do canal arterial, estenose das artérias pulmonares; lesdes oculares — cataratas, glaucoma
e retinopatia; lesoes auditivas — surdez neurosensorial; lesdes neuroldgicas - meningoen-
cefalite, alteracdes do comportamento e atraso mental. O RN pode ainda ter atraso de
crescimento intra-uterino, lesdes dsseas, hepatoesplenomegilia, trombocitopénia e rash
cutaneo.

Deve ser pedida ao RN e & mae IgM e IgG para o virus da rubéola e cultura viral em zara-
gatoa da orofaringe ou na urina ou LCR.

Devem ser pedidos exames para avaliar a repercussdo da doenca sobre érgaos e siste-
mas: SNC, olhos, ouvidos, coracdo, sistema hematopoiético.

Um RN com sindroma da rubéola congénita é altamente contagioso pelo que enquanto
estd no hospital deve ser utilizado isolamento de contacto. Os pais devem ser instruidos
sobre o facto de, durante o primeiro ano de vida, o seu filho constituir um risco potencial
para uma gravida nao imune.

A vacinagdo estd contra-indicada na gravidez mas vacinagdo inadvertida ou gravidez ocorrendo
menos de 28 dias apos a vacinacdo ndo sdo indicacdo para interrupcdo médica da gravidez.

A sindroma da rubéola congénita é de declaracdo obrigatdria.
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SIFILIS

A sifilis € uma infeccdo transmitida sexualmente que pode atingir a grévida e o feto em
qualquer altura da gestacdo. No adulto, ndo tratada, evolui de sffilis primaria para secundéria
e tercidria. No feto a sifilis € sempre secunddria — disseminacdo por via hematogénia, com
manifestacoes sistémicas, semelhante a sffilis secundéria do adulto. A infeccdo ndo produz
imunidade pelo que uma grévida se pode infectar mais do que uma vez na mesma gravidez.
Atendendo a que a sffilis foi das primeiras infeccdes congénitas conhecidas e a que tem tera-
péutica dirigida e especifica, descoberta ha mais de meio século, seria de esperar que estives-
se erradicada nesta altura da evolu¢do da medicina e da organizacdo social. Tal ndo acontece
e, supostamente, ndo acontecerd devido a multiplos factores: surgimento de doencas satélites
que condicionam uma maior frequéncia da sffilis; comportamentos nédo controlados pelas es-
truturas da saude; incapacidade do sistema de satide chegar a determinadas franjas de popu-
lacdo que se auto exclui; surgimento de outras doencas mais “modernas” e “importantes” que
fizeram esquecer esta outra. Contudo em Portugal tem-se vindo a assistir a uma diminuicdo
do niimero de casos declarados a DGS de 1/2500 nados vivos em 1999 para 1/7000 NV em
2004 (de 2001 a 2005 respectivamente 38, 24, 19, 16 e 21 casos). Esta diminuicdo pode
ser devida a uma diminuicdo verdadeira ou a diminuicdo das declaracoes.

O rastreio da sifilis na grévida continua a ser o método mais indicado para identificar os RN
com risco de sffilis congénita. Nenhum RN deve ter alta sem um conhecimento recente do
VDRL da mée. Do mesmo modo toda a mulher com um feto morto apés as 20 semanas deve
ser rastreada para a sffilis.

O periodo de incubacdo médio da sffilis € de 3 semanas e a sequéncia da positividade da
serologia apds o aparecimento do cancro é a seguinte: FTA — 5° dia; TPHA — 8° dia; VDRL
— 10° dia de cancro.

O rastreio deve ser feito com testes nao treponémicos — os mais sensiveis. A confirmacdo de
um teste ndo treponémico deve ser feita com testes treponémicos — os mais especificos.

O VDRL materno pode ser negativo se a infeccdo materna for muito recente (menos de 4
semanas). Nesta situacdo so as provas treponémicas poderiam ser positivas mas ndo ¢ com
elas que se faz um rastreio.

O VDRL ¢ um dos métodos de rastreio com melhor relacdo custo/eficacia em medicina.
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O resultado do VDRL é dado como “Reactivo” ou “N&o Reactivo” e deve ser sempre titulado
se for "Reactivo”.

O “fenémeno de zona" — falso negativo devido a elevada concentracdo de anticorpos — deve
ser sempre ultrapassado fazendo uma primeira diluicdo. O clinico deve confirmar com o labo-
ratorio de imunologia se foi considerado o fenémeno de zona apesar de, hoje em dia, todos
os laboratdrios fazerem uma primeira diluicdo sistematicamente.

O tratamento da sifilis no ultimo més da gravidez trata apenas a gravida, havendo risco sério de
0 RN nascer infectado. Do mesmo modo, a eritromicina trata apenas a sifilis materna.

O tratamento da sffilis materna deve ser acompanhado de prova de cura — diminuicdo pro-
gressiva e constante do titulo de VDRL até negativar. O titulo de VDRL desce 4 vezes nos 3
meses que se seguem a terapéutica. Uma subida de titulo ou um titulo estacionério elevado
sdo sinais de reinfeccdo ou de ndo tratamento. As provas treponémicas mantém-se virtual-
mente positivas para toda a vida.

Como todas as doengas de transmissdo sexual o tratamento da gravida deve ser acompanha-
do de tratamento do parceiro sexual.

A gravidade da infeccdo fetal depende de vérios factores entre os quais:
« O estadio da doenca materna — a infeccdo fetal & mais grave e mais frequente nos
dois primeiros anos apos o inicio da infeccdo materna. A auséncia de tratamento
implica a possibilidade de infeccdo de gravidade decrescente em filhos sucessivos

+ Aidade de gestacdo — até a 15 semana o risco do Treponema pallidum atingir o feto,
¢ minima. S6 a partir das 20 semanas ¢ que a infeccdo materna tem consequéncias
para o feto uma vez que, sé a partir dessa altura, ele é imunologicamente competen-
te para desencadear reaccdo inflamatdria. Dai a grande eficécia da terapéutica antes
dessa idade gestacional.

+ A maior morbilidade ocorre na infeccdo adquirida no 2° trimestre. No 3° trimestre o
feto pode nascer infectado mas assintomético.
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PROTOCOLO
NA GRAVIDA
DIAGNOSTICO

« O rastreio é "Obrigatério” no 1°, 2° e 3° trimestres independentemente do resultado
da anélise anterior.

+ N&o esquecer colheita de sangue na sala de partos se: gravidez ndo vigiada, grévida de
"risco”, ndo houve determinacdo no 3°T.

+ VDRL e o RPR sdo exames ndo treponémicos e é com eles que se deve rastrear a
infeccdo. O VDRL e o RPR negativam com a terapéutica.

+ O FTA-abs e 0 TPHA sdo exames treponémicos. E com eles que se confirma a infeccdo.
Mantém-se positivos eventualmente para toda a vida.

TERAPEUTICA

A penicilina ¢ a Unica terapéutica eficaz contra a sffilis.

+ Gravida com sifilis com evolucdo inferior a Tano: Penicilina benzatinica 2 400 000 Ul
—IM =1 toma Unica

« Sifilis tardia ou latente: Penicilina benzatinica 2 400 000 Ul — IM — 1 toma / semana /
3 semanas

A reaccdo de Jarisch-Herxheimer pode induzir sofrimento fetal ou o trabalho de parto. Por
isso, a primeira toma deve ser dada em meio hospitalar ou Centro de Sautde, com a grévida
monitorizada.

Muito Importante: ndo esquecer tratar o parceiro sexual.

NO RECEM-NASCIDO
RISCO DE INFECCAO
Os RN em maior risco de sffilis congénita sdo os seguintes:
« filhos de méae com sifilis ndo tratada
* grévida tratada com eritromicina
+ com terapéutica no Ultimo més da gestacao
+ sem comprovativo de cura (auséncia de controlo; VDRL com titulo mantido)
« filhos de mae VIH positivo

Se a sffilis materna ocorreu antes das 20 semanas, foi tratada correctamente e as ana-

© 0 006 0606060 06000000000 0 0 0
SIFILIS - PROTOCOLO

B e

[ ]
[ ]
[ ]
[ ]
[
[
[
[
GIA DA SF




lises de controlo recentes s&o negativas, provavelmente o RN ndo estd infectado. Basta uma
determinacdo de VDRL para o confirmar.

DIAGNOSTICO

Nestes RN devem ser feitos os seguintes exames:
+ VDRL titulado — mae e filho (rastreio)

« FTA-abs IgM — mae e filho (confirmacdo)

+ Hemograma, PCR, funcéo hepdtica e renal

+ LCR — VDRL * e ex. citoguimico

* Rx térax e dos ossos longos

« Exame oftalmoldgico, ECO TF, PEATC

No LCR o VDRL é mais especifico que sensivel. Pode dar eventuais falso negativos. Pelo con-
trério o FTA abs é mais sensivel que especifico, pode dar falsos positivos pelo que ndo deve
ser usado.

TRATAMENTO

Que criancas devem ser tratadas?

« Criancas com evidéncia clinica, laboratorial ou radiolégica de doenca
+ Filhos de mae com VDRL reactivo, ndo tratada

« RN de mae tratada com eritromicina

« RN de mé&e com terapéutica no Ultimo més
+ Auséncia de comprovativo de cura materna

Como tratar e durante quanto tempo

Penicilina G Cristalina
* Primeiros 7 dias de vida — 100 000 a 150 000 Ul/kg/dia, EV. de 12 / 12°h
« Entre 0s 8 e 0s 30 dias — 150 000 Ul/kg/dia E.V. 8/8h
+ Mais de 30 dias de vida - 200000 Ul/kg/ dia E.V. 6/6h
+ Alternativa — Penicilina procaina — 50 000UI/kg/dia, .M. 1 toma diéria durante
10 dias
+ Total de dias de terapéutica — 10 a 14.
« Se falhar mais que um dia, deve repetir todo o esquema
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ESTUDO EVOLUTIVO
+ Exame clinico aos 1, 2, 4, 6, 12 meses
* Repetir VDRL titulado aos 3, 6 e 12 meses até negativar

Se houve neurosffilis

» VDRL no LCR aos 6 meses

* ECO TF aos 3 e 6 meses

* Ex. oftalmoldgico aos 6 e 12 meses
* Rx dos 0ssos longos aos 12 meses

Seccdo de Neonatologia da SPP
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TETANO

As condicdes de higiene de que se rodeiam os partos e o facto de praticamente todos ocor-
reram em meio hospitalar, levam a que o tétano neonatal seja raro na nossa sociedade. Além
disso, uma grévida com a vacina do tétano desactualizada deve ser vacinada aos 4 meses de
gestacdo, tal como é preconizado pela DGS. Nos anos de 2000 a 2004 n&o houve casos de
tétano neonatal declarados & DGS.

Contudo, no periodo neonatal, existem algumas situacdes que podem levantar problemas de
protec¢do contra o tétano. Acidentes com grandes ferimentos ou RN abandonados sem que
se saibam as condicdes de higiene do parto ou o estado imune da mae, podem constituir
casos em que a profilaxia do tétano é mandatoria.

Casos de feridas graves sujas ou sujas/contaminadas com po, terra, fezes, saliva, sdo de risco
elevado para tétano. Os procedimentos devem ser os seguintes:
* Ndo estd indicada a protec¢do passiva com TIG ou com TAT em doentes com feri-
das pequenas e limpas.

Doentes com feridas mais graves devem receber TIG assim como uma primeira dose de toxoi-
de teténico nos 3 dias seguintes. O TAT também pode ser usado caso nao haja disponibilidade
de TIG com as restricdes e cuidados abaixo indicados.

* No RN o periodo de incubacdo ¢ de 5 a 14 dias.

Nomenclatura e doses
Toxdide teténico — ¢ a substancia usada para vacinar

Imunoglobulina antitetanica (TIG) — 250U por via IM

Antitoxina do tétano (TAT) - s6 deve ser usada em casos em que ndo é possivel adquirir a
TIG o que, em principio, ndo acontece em Portugal. Deve ser feito o estudo da sensibilidade
a toxina. A dose € 3000 a 5000U administradas por via IM

Se for administrado o toxoide tetanico e a TIG no mesmo tempo devem ser dados em locais
anatémicos diferentes e com seringas diferentes.

TETANO
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TOXOPLASMOSE

"A toxoplasmose congénita é uma infeccdo evitdvel”
JACK REMINGTON

Introducao
O seguimento de um recém-nascido filho de mée com toxoplasmose, nas circunstancias em
que habitualmente o fazemos, é um trabalho dificil e exige persisténcia e paciéncia.

O diagnostico de infeccdo fetal ou de infeccdo congénita no RN é complexo e exige sabedoria
e arte por parte do obstetra e do pediatra e envolvimento dos familiares para uma adesao
completa ao estudo evolutivo e & terapéutica. Implica também grande convicgdo de que o
que se estd a fazer é de importancia fundamental para evitar ou minorar sequelas a médio ou
longo prazo. O conhecimento e a certeza de que um diagndstico e terapéutica correctos a luz
dos conhecimentos actuais, podem na realidade impedir males maiores, sdo os pilares fun-
damentais para avancar com o diagndstico pré-natal, terapéutica durante a gravidez e estudo
evolutivo e terapéutica no RN. Os elevados custos psicoldgicos de uma gravidez marcada pelo
receio de contrair a infecgdo ou da suspeita de dar a luz uma crianca com problemas graves
do desenvolvimento, constituem outro problema ndo menos importante.

Importancia e finalidade do rastreio na gravida

Como refere Remington, a toxoplasmose congénita é€ uma infecgdo evitével e a sua prevencao
pode ser priméria ou secundaria. Estd provado que a prevencdo priméria da toxoplasmose
congénita € uma medida eficaz. Estudos belgas revelaram que a implementacdo de progra-
mas educacionais de ordem higiénica e dietética reduziram a taxa de seroconverséo de 60%
durante a gravidez.

Porque no adulto a infeccdo é habitualmente assintomética, o estudo seroldgico é a Unica
forma de detectar a infeccéo. Por isso, a prevencdo secundaria baseia-se no rastreio da popu-
lacdo de gravidas com a finalidade de detectar uma seroconversdo durante a gravidez e iniciar
terapéutica 0 mais precocemente possivel.

O rastreio universal na populacéo de grévidas tem sido alvo de grande polémica baseada em
vérios factores: relacdo custo/beneficio, dificuldades de interpretacdo dos resultados
analiticos, erro de diagndstico na grévida e no RN e faléncia do estudo evolutivo. Como
politica nacional de satide o rastreio sistemético na grévida existe apenas em Franca,
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Austria, Espanha, Bélgica, Itlia e Portugal.

Para o estudo da relacdo custo/beneficio é fundamental conhecer a taxa de seropositividade
da populacdo. Se hd muitas mulheres com anticorpos para Toxoplasma gondii quer dizer que
poucas estdo susceptiveis a adquirir a infeccdo durante a gravidez. No entanto, a possibilidade
das poucas seronegativas se infectarem neste periodo é grande. Se, pelo contrério, a taxa de
seropositivas € muito baixa, apesar de haver uma grande faixa susceptivel, a possibilidade
de, individualmente, uma mulher se infectar ¢ menor. A melhor relacdo custo/beneficio diz
respeito a primeira hipdtese. Haverd poucas mulheres com necessidade de rastreio mensal
durante a gravidez e a possibilidade de detectar uma seroconversdo ¢ grande. E portanto
fundamental conhecer a serologia da populacéo de grévidas e a taxa de seroconverséo para
que se possa avaliar a dimensdo do problema a nivel Nacional. Num estudo realizado na
maternidade do hospital de Dona Estefania em 1993 a taxa de seropositivas era de cerca de
40% em 1943 andlises seroldgicas conhecidas; nos anos de 2003-2006 em 2243 gréavidas a
taxa de seropositivas tinha descido para 26,4%. Nos dois periodos a taxa de seroconverséo foi
respectivamente de 5,1/1000 e 4,3/1000 confirmando que, quanto menor é o nimero de
seropositivas menor serd aquela taxa. A prevaléncia estd dependente de dados demogréficos
e dos habitos das populacdes, mas num inquérito de “conhecimento percepcionado”’, efectu-
ado em 2005 a puérperas de todo o pais encontraram-se prevaléncias de 31,4%, na Regido
Norte e 17,4% na Regido Alentejana. Em Lisboa e Vale do Tejo a prevaléncia foi de 26,7%, o
que estd de acordo com os resultados obtidos pelo hospital Dona Estefénia (Ribeirinho, tese
2005), acima referidos.

A optimizacdo de um rastreio para a toxoplasmose depende dos seguintes factores: realizacdo
do primeiro exame seroldgico em consulta pré-conceptional; investimento na prevencao pri-
méria nas mulheres seronegativas, antes e durante a gravidez; rastreio mensal da mulher sero-
negativa; andlises seroldgicas para estudo evolutivo realizadas sempre no mesmo laboratdrio,
com amostras emparelhadas; resultados seroldgicos correctamente interpretados; diagnéstico
acurado de afeccéo fetal e terapéutica adequada a cada caso; instituicdo de terapéutica preco-
ce e estudo evolutivo do RN potencialmente infectado até prova de que ndo estd infectado;
terapéutica completa e estudo evolutivo correcto nas criancas com infeccdo comprovada.
Com estes procedimentos estarlamos a fazer a prevencéo primdria, a prevencdo secundaria e
o diagndstico e tratamento da toxoplasmose congénita.
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Factores condicionantes da infeccao durante a gravidez e da sua gravidade
no feto
A imunossupresséo associada a gravidez, € um dos factores que condiciona a reactivacdo da
infeccdo cronica nas mulheres seropositivas ainda que a probabilidade das mulheres serone-
gativas contrairem a infeccdo durante este periodo seja igual ao da comunidade onde estdo
inseridas.

Admite-se que, quando o Toxoplasma gondii invade o organismo humano, desencadeia da
parte deste trés tipos de reaccdo defensiva. 1) Producdo de imunoglobulinas que nos per-
mitem diagnosticar a infeccdo pelo parasita mas que ndo combatem eficazmente a sua mul-
tiplicacdo, j& que o microorganismo é intracelular e portanto esté protegido da accdo dos
anticorpos; 2) Um tipo de imunidade imediata, inespecifica e ndo dependente das células T,
que limita a multiplicacdo do parasita e o impede de matar o hospedeiro enquanto este nao
desenvolve a 3) Imunidade especffica e eficaz, verdadeiramente protectora, que é a imunida-
de celular de desenvolvimento tardio.

Apesar de, hoje em dia, se considerar que a imunidade humoral ndo desempenha um papel
muito eficaz na defesa do hospedeiro, é cldssico considerar que um dos factores da gravidade
da infeccdo fetal quando esta ocorre no inicio da gestacdo, estd relacionada com o facto do
feto n&o receber imunoglobulinas maternas em quantidade, nem as sintetizar até por volta
das 30 semanas, ficando deste modo completamente desprotegido e permitindo ao parasita
uma multiplicacdo incontrolada. No entanto, se a passagem transplacentar de 1gG constitui
uma proteccdo desejavel, ela pode condicionar também inibicdo da producéo de anticorpos
por parte do feto, uma das possiveis razdes porque a pesquisa de IgM pode ser negativa no
momento do parto, sendo sintetizadas somente mais tarde quando desaparecem as 1gG
maternas.

Existe alguma similaridade entre o feto sem anticorpos e o olho e a retina do adulto infectado
com Toxoplasma gondii. O globo ocular é deficiente em anticorpos e portanto gravemente
afectado pela infeccdo parasitéria.

Um outro aspecto relacionado, ndo com a gravidade mas com a laténcia, ¢ o facto dos bra-
dizoitos serem formas encerradas num quisto, totalmente protegidas dos mecanismos de
defesa do hospedeiro.
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Diagndstico de infeccao na gravida

Sendo a infeccdo assintomatica em 90% dos casos e clinicamente incaracteristica nos restan-
tes, o diagnostico de toxoplasmose na grévida baseia-se no doseamento e estudo evolutivo
das imunoglobulinas: 1gG e IgM.

Apesar de algumas publicacdes relatarem casos de infeccdo fetal em situacbes em que a se-
roconversdo ocorreu antes da gravidez ou em maes seropositivas e imunocompetentes conti-
nua a considerar-se que, em principio, sé as seroconversoes que ocorrem durante a gestacéo
podem afectar o feto. Apesar disso, Remington aconselha que, quando uma seroconversao
¢ detectada numa mulher em idade fértil, a concepcéo deva ser evitada pelo menos durante
0s 6 meses seguintes.

A serologia de rastreio é feita pelo doseamento das IgG e IgM. As IgG atingem o valor méximo
cerca de 1 a 2 meses apds a infeccdo e permanecem detectéveis por toda a vida. As IgM
podem ser detectadas 2 semanas apds a infeccdo, atingem um valor maximo por volta do
més e mantém-se por 6 a 9 meses. Podem contudo persistir por periodos tdo longos quanto
2 anos e serem mesmo detectadas em gestagdes consecutivas.

IgG ausentes indicam-nos que a mulher nunca teve contacto com o parasita € que estd em
risco de contrair uma primo-infeccdo durante a gravidez. Em condicdes ideais, dir-se-ia que
esta grdvida deveria fazer estudo seroldgico uma vez por més.

Se as IgG estiverem presentes, mas ndo as IgM a situacdo corresponde a uma infeccdo antiga
e, em principio, se saudavel, a mulher nao corre risco de reactivacdo ou reinfeccdo, ndo sendo
necessario repetir a serologia.

Se, em andlises realizadas j& na presente gravidez, a 1gG e a IgM forem ambas positivas, pode
tornar-se dificil saber se a infeccdo ocorreu durante a gestacdo actual ou na anterior. Podemos
tentar clarificar a situacdo pedindo o estudo da avidez das IgG — uma técnica que mede a
afinidade funcional das IgG para o antigénio que lhes deu origem. Se for forte (>0,3) a data
da infeccdo é remetida para pelo menos 4 meses antes; a repeticdo do exame seroldgico 3
semanas depois também ajuda a definir o estatuto imunitario. Se os titulos se mantiverem
inalterados é sinal de que os anticorpos s&o antigos. Se o titulo de 1gG aumentar, ultrapas-
sando o coeficiente de variagdo do método significa infeccdo aguda. No entanto, se houver
referéncia a adenopatias e enquanto se aguarda o resultado desta repeticéo, deve ser iniciada
terapéutica com espiramicina.
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O doseamento da IgA tem algum valor diagndstico porque o titulo sobe também precoce-
mente e tem uma descida répida. IgA ausentes podem indicar que a infeccdo aguda ocorreu
h& mais de 3 meses, no entanto, a sua sintese é inconstante estando por vezes presentes
nas reactivacdes e/ou reinfeccdes. Ja a interpretacdo do titulo das IgE estéd sujeito a polémi-
ca. E detectada precocemente mas, quanto a sua evolucdo, as opinides divergem. Segundo
uns, deixam de ser detectadas antes das IgM e das IgA, segundo outros em 4 a 8 meses.
Actualmente a sua interpretacdo deve ter em conta os valores das outras imunoglobulinas. Na
prética, muitos laboratérios de referéncia ndo usam nem a IgA nem a IgE.

Diagndstico de infeccao fetal

E durante a parasitémia materna que o toxoplasma atinge a placenta provocando placentite,
condicdo necesséria para que o feto seja infectado. A passagem do parasita do sangue mater-
no para a placenta e desta para o feto, pode ser concomitante com a invaséo da placenta ou
mediar algum tempo entre os dois acontecimentos. Este intervalo depende de varios factores
inerentes ao parasita, a gravida e & maturacdo placentdria e fetal. Assim depende da dimensao
do indculo, da agressividade do parasita, nomeadamente da estirpe em causa, da perfusao
placentdria e da existéncia ou ndo de anticorpos maternos e fetais. No que respeita & caracte-
rizacdo genética das estirpes em genotipos néo foi ainda encontrada uma relacéo directa entre
a classificacdo, determinada pelo método internacionalmente aceite, e a capacidade de infec-
tar por via placentdria o feto ou mesmo a sua responsabilidade na gravidade dessa infeccéo.
Nos estudos efectuados em Portugal, quase exclusivamente em infeccoes congénitas, foram
identificadas 23% de estirpes de T. gondii do genotipo I, 67% do genotipo I, 3% do genotipo
Il e finalmente 7% de estirpes recombinantes I-lll. Estas Ultimas s&o consideradas, por muitos
autores, como as mais agressivas para os humanos e sdo provavelmente estirpes importadas
seja de Africa, seja da América do Sul onde o risco de infeccdes humanas por diferentes estir-
pes permitam a recombinacdo genética (dados ndo publicados).

A infeccdo materna muito precoce na gestacdo leva a morte do feto in utero e a aborto es-
ponténeo; se mais tardia, mas no inicio da gravidez, leva a afeccdo fetal grave embora mais
rara; se tardia na gravidez, o feto tem grandes probabilidades de ser infectado, mas nasce
assintomadtico na grande maioria dos casos.

Classicamente o diagndstico de infeccdo fetal baseia-se em trés tipos de exames: inoculacdo
de liquido amnidtico no murganho e mais raramente em cultura de tecidos; estudo do
sangue fetal — inoculacdo no murganho, doseamento de imunoglobulinas, pesquisa
de sinais indirectos de doenca fetal (eosinofilia, trombocitopénia, LDH, gama GT) e
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ecografia fetal detalhada para pesquisa de hidrocefalia, calcificacdes intracranianas, hepatome-
gdlia, ascite e sinais de placentite. Apesar de, em conjunto, os exames classicos terem uma
boa sensibilidade e especificidade, os seus resultados s&o demorados e a cordocentese poe
em risco a continuidade da gestacdo. Por isso outros exames tém vindo a ser introduzidos no
diagnéstico. O estudo do liquido amnidtico por Polymerase Chain Reaction (PCR) apresenta
a possibilidade de obtencao de resultados rapidos sendo um exame sensivel e especifico, se-
guro e simples. A sua aplicacdo a esta area foi considerado o maior avango no diagndstico de
infeccdo fetal por toxoplasma e permite um diagndstico precoce sem recurso a cordocentese,
de importéncia fundamental para paises como o nosso, onde a interrupcdo da gravidez por
indicacdo médica tem um periodo apertado para ser efectuada. Perante este cendrio a cordo-
centese deve ser abandonada no diagnostico de infeccdo fetal por T gondii.

Ao contrério da inoculacdo do sangue fetal ou do liquido amniético, o resultado da PCR n&o
depende exclusivamente da carga parasitdria, nem da viabilidade do parasita. No entanto,
devemos sempre ter em consideracdo que a infeccdo do feto pode ocorrer depois da amnio-
centese pelo que um resultado negativo ndo pode excluir a infeccdo. Como refere Remington
devemos sempre ter em mente que nem todas as infeccdes congénitas sdo ou podem ser
identificadas por diagndstico pré-natal devido ao tempo que decorre entre a infeccdo materna
e a transmissdo do parasita ao feto. A inoculacdo do liquido amnidtico no murganho e a PCR
sdo actualmente os exames fundamentais para o diagnéstico de infeccéo fetal. De realcar que,
independentemente de haver ou nédo certeza de infeccdo fetal, a ecografia fetal detalhada
deve ser repetida sistematicamente até ao parto.

Diagnostico de infeccao congénita no RN

Do RN filho de mae com toxoplasmose

Ap6s 0 nascimento a suspeita de infeccdo congénita por Toxoplasma gondii pode surgir de

dois modos diferentes:

1) Alinfeccdo é sintomética — constitui a situacdo menos dificil de diagnosticar. A histéria clinica,
as andlises maternas e os sinais de doenca — microcefalia, atraso de crescimento intra-uteri-
no, hepatomegdlia, petéquias; uma ecografia transfontanelar — calcificacdes intracranianas,
hidrocefalia; e um exame do fundo ocular — coriorretinite; anélises emparelhadas da mae
e do RN, levam, com mais ou menos trabalho, ao diagnostico correcto. Na eventualidade,
frequente, de se tratar de uma gravidez sem vigildncia médica, para além do exame objec-
tivo, ecografia transfontanelar e exame oftalmoldgico, o pediatra tem de recorrer & serologia
da mée e do RN para fazer o diagndstico diferencial entre as diversas fetopatias.
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2) O RN estd assintomético e, a) as andlises maternas revelam toxoplasmose correctamente
diagnosticada e tratada durante a gravidez, ou b) os resultados s&o duvidosos, ndo foi feita
terapéutica, ndo ha estudo evolutivo — é a situacdo mais frequente e também a que le-
vanta maiores problemas no que respeita & necessidade de inicio da terapéutica e estudo
evolutivo.

Ao nascer a serologia ¢ pouco informativa. As IgG do RN podem ser de origem materna
— deve ser feito 0 estudo por “imunoblot” para diferenciar as imunoglobulinas (Ig) de origem
materna das do RN. As IgM podem estar ausentes na crianca infectada. A presenca de IgM e
IgA nos primeiros dias de vida deve ser sempre confirmada aos dez dias, pois pode resultar
de contaminag¢do com sangue materno, no momento do parto, ou mesmo da sua passagem
através da placenta. Também nesta situacdo a PCR efectuada no sangue, LCR e urina do RN
permite um diagndstico répido e precoce sendo que a técnica é sensivel e especifica. No
entanto, mesmo com um diagndstico pré-natal bem orientado e apesar do diagnéstico de
infeccdo fetal ser negativo, do estudo da placenta ser também negativo, do RN né&o ter IgM
detectéveis e dos titulos de 1gG serem decrescentes, mesmo assim, a crianca pode estar infec-
tada. Por isso n&o se deve abandonar a vigildncia de uma crianca em risco de estar infectada
por toxoplasma antes do desaparecimento completo e confirmado das IgG maternas, o que
pode ocorrer apenas por volta dos 8 a 12 meses de idade, dependendo do titulo inicial e
tendo em conta que as 1gG de origem materna tém um periodo de semivida de 28 dias. 1gG
anti-toxopldsmicas presentes para 1a do ano de idade evidenciam sintese de anticorpos espe-
cificos pelo sistema imunitario da crianca e significam infeccdo congénita mas, nessa altura, j&
o tratamento deve estar quase terminado.

Terapéutica

Da gravida infectada

O primeiro objectivo do estudo da toxoplasmose na grévida é, como j4 foi dito, impedir e tratar
a infeccéo fetal. Muitos estudos comprovam que o tratamento da gravida com toxoplasmose
diminui significativamente o risco de infeccdo fetal e as suas sequelas.

Uma vez detectada a seroconverséo numa grévida, deve ser imediatamente iniciada terapéuti-
ca com espiramicina (3g/dia de 8/8h), até que exames mais elaborados possam indicar se ha
ou ndo infeccdo fetal. A finalidade da terapéutica com espiramicina ¢ limitar a multiplicacdo do
parasita e portanto diminuir a transmisséo do toxoplasma da mae para o feto, baseada
no intervalo de tempo que medeia entre a infeccdo materna e a infecgéo fetal. Quanto
mais precocemente for iniciada, mais eficaz se torna a sua accdo. Segundo alguns
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autores essa reducdo é de 60%. Atendendo a que, uma vez infectada, a placenta permane-
ce infectada durante toda a gravidez, a terapéutica deve ser mantida até final da gestacao,
mesmo que ndo se comprove infeccdo fetal. A espiramicina atinge grandes concentracoes
tecidulares, estimando-se que a sua concentracdo na placenta seja 3 a 5 vezes superior aos
niveis séricos maternos e que a concentracdo sérica no corddo umbilical seja dupla da que se
verifica na mae.

Do feto infectado

A espiramicina ndo trata nem altera a evolucdo da infeccdo fetal se ela ja existe. E assim muito
importante saber se o feto estd ou ndo infectado porque isso condiciona a modificacdo da
terapéutica de “profilatica” da infeccdo fetal — espiramicina — para terapéutica da infeccéo fetal
— pirimetamina e sulfadiazina (25 mg/dia e 4g/dia). Estes medicamentos tém efeitos secun-
dérios importantes. S6 devem ser usados uma vez que esteja diagnosticada infeccdo fetal, por
terem accdo teratogénica, ndo podendo ser utilizados no primeiro trimestre da gestacdo. A
terapéutica deve ser interrompida as 34 semanas de gestacdo de modo a que a crianca n&o
nasca sob o seu efeito.

Do recém-nascido

O tratamento do RN filho de m&e com toxoplasmose é o coroldrio inevitdvel de tudo o que
anteriormente foi dito. E muito dificil decidir ndo tratar, quando ndo se sabe se o RN esté ou
ndo infectado, quando o diagndstico definitivo pode ser obtido somente por volta do ano de
idade, altura em que o tratamento j& deve estar a ser finalizado, quando estd demonstrado
que a coriorretinite pode aparecer sé no final da adolescéncia, e que, mesmo nas criancas
sintomaéticas, o tratamento leva a que coriorretinite estabilize, as calcificagdes intracranianas
diminuam de gravidade e o desenvolvimento neurolégico e cognitivo melhorem. Por isso, a
terapéutica deve ser iniciada e sé interrompida quando, dois resultados serologicos negativos,
obtidos com um més de intervalo, demonstrarem que n&o houve infeccdo.

Tal como na grévida com toxoplasmose, a terapéutica do RN é feita com pirimetamina (1mg/
kg/dia durante 3 dias e depois de 2/2 dias) e sulfadiazina (100mg/kg/dia de 12/12h) que
actuam sinergicamente contra o Toxoplasma. Existem varios esquemas mas a terapéutica com
ambas as drogas pode ser continuada durante todo o primeiro ano de vida. Estes medica-
mentos sdo depressores medulares pelo que a terapéutica deve ser complementada com a
administracdo de acido folinico (5mg/10mg de 3/3 dias) e deve ser realizado um hemogra-
ma duas vezes por semana, pelo menos no inicio. A terapéutica com pirimetamina deve ser
interrompida se a contagem plaquetéria for inferior a 90 000 e a sulfadiazina interrompida se
a contagem de neutrdfilos for inferior a 1000.
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Se houver necessidade de descontinuar a terapéutica com pirimetamina e sulfadiazina deve
ser continuado tratamento com espiramicina (100mg/kg/dia de 12/12h). A espiramicina é
um “parasitostético’, sé actua sobre o taquizofto e leva o toxoplasma a enquistar-se ndgo ma-
tando o parasita.

Na presuncdo do RN néo estar infectado ¢ licito iniciar a terapéutica com espiramicina, menos
tdxica, administrada durante 45 dias, o que da oportunidade de ter novos resultados serologi-
cos antes de utilizar a pirimetamina e sulfadiazina.

Estudo evolutivo

Para além da evolucdo seroldgica que ird ditar o diagnostico, deve ser feito exame objectivo,
ecografia transfontanelar, exame oftalmologico e exames hematoldgicos periddicos até se
concluir que ndo hé infecgdo. Caso a crianca esteja infectada, o exame oftalmologico deve ser
realizado periodicamente até & idade adulta.

Dois meses ap6s paragem da terapéutica deve se realizada uma nova serologia para nos certi-
ficarmos que n&o houve subida de titulo. Se houver recaida serolégica ela ndo deve ser tratada
mas deve alertar para a possibilidade de uma recaida clinica. Esta, segundo alguns autores,
deve ser tratada com mais 3 a 4 meses de terapéutica.

A esperanca na vacina

Existe vacina viva eficaz para os animais mas ndo € adequada para o ser humano. As tentativas
de descobrir uma vacina eficaz e segura para o homem, tém sido infrutiferas até a data. A
experimentacdo em animais de laboratorio tem conseguido apenas uma imunizacdo parcial
ou inducdo de uma infeccdo latente, com todos os riscos que dai podem aduir.
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PROTOCOLO

A - Diagnéstico de infeccao fetal
A desenvolver caso haja seroconversdao materna comprovada ou provas evi-
dentes de infeccao recente durante a gravidez actual

1.
2.
3.

Deteccdo do DNA por PCR no LA
Inoculagdo do LA no murganho
Ecografia fetal detalhada

B - Diagnostico de infeccao no Recém-nascido

1.

Estudo seroldgico: determinacdo de IgM e 1gG. “Imunoblot” para diferenciar as 1gG
maternas das do RN. As IgM raramente estdo presentes nos RN de mées que foram
tratadas com pirimetamina e sulfadiazina durante a gravidez, das 17 semanas as 34
semanas.

Inoculagdo da placenta no murganho.

Deteccdo do DNA por PCR no sangue do RN colhido em EDTA. N&o usar sangue do
corddo.

Se RN infectado:
| - Determinacdo de IgM no soro e PCR no LCR (elevada sensibilidade e especificidade).

N&o deve ser pedida a 1gG no LCR porque a sua presenca ndo significa infeccdo do
SNC.

Il - Estudo da repercusséo da infeccdo sobre érgdos e sistemas: hemograma, funcdo he-

pética, ecografia transfontanelar, exame oftalmolégico.

C - Terapéutica da Infeccao Materna e Fetal

1.

Na mulher grdvida com toxoplasmose aguda, durante as primeiras 21 semanas de
gestacdo, ou até ao final da gestacdo, se se comprovar que o feto ndo estd infecta-
do:

Espiramicina — 1g de 8/8h fora das refeicoes até se provar ou excluir infeccéo fetal,
as 21 semanas.

Se for comprovada infeccdo fetal, iniciar apos as 18 semanas de gestacdo:
Piimetamina — 100mg / dia em 2 tomas durante 2 dias, seguido de
50 mg /dia

Sulfadiazina — 100mg / kg / dia em 2 tomas (méximo 4g /dia)

Acido folinico — 10 a 20 mg/dia até uma semana ap6s paragem da pirimetamina e
sulfadiazina
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A terapéutica deve ser interrompida as 34 semanas de gestacdo, de modo a que o
RN ndo nasca com depressao medular (risco de hemorragia intracraniana). O trata-
mento da grévida deve continuar entdo com espiramicina na dose atras referida.

3. Esta terapéutica com pirimetamina, sulfadiazina e éc. folinico pode ser considerada
nas grévidas que adquiriram a toxoplasmose apds 24 semanas, mesmo sem dia-
gndstico concreto de infeccdo fetal, porque, com a idade gestacional, a probabilidade
do feto ser infectado aumenta enquanto a sensibilidade da PCR no LA diminui.

D - Terapéutica da infeccdao do recém-nascido
Todos os casos sdo tratados durante 12 meses.

1 - TOXOPLASMOSE CONGENITA DEFINIDA SINTOMATICA

Primeiros 6 meses:
Pirimetamina (2 mg/kg/dia durante 2 dias, seguido de 1mg/kg/dia — 1 toma diéria).

Sulfadiazina (100 mg/kg/dia em 2 tomas diarias, de 12/12h).

Acido folinico: 10mg 3 vezes / semana, até uma semana apds interrupcdo da tera-
péutica com pirimetamina e sulfadiazina.

Nos 6 meses seguintes:
Pirimetamina passa a 3 vezes / semana.

ou

ESQUEMA ALTERNATIVO
Pirimetamina diaria, nas mesmas doses, durante 2 meses, seguida de uma toma
3 vezes/ semana.

Sulfadiazina didria.
O tratamento termina aos 12 meses excepto se ha evidéncia de infeccéo evolutiva.

Acido folinico: 10mg 3 vezes / semana, até uma semana aps interrupcdo da
terapéutica com pirimetamina e sulfadiazina.
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Se hd evidéncia de processo inflamatério — (coriorretinite, proteinorrdquia — proteinas no
LCR> 1 g/dl - infeccdo generalizada ou ictericia), juntar corticdides:

Prednisona — 1mg /kg /dia, em 2 tomas, de 12/12h, enquanto houver proteinas no
LCR> 1g/dl ou coriorretinite em evolucdo (é sempre uma terapéutica conjunta com piri-

metamina, sulfadiazina e écido folinico).

INFECCAO SUB-CLINICA

Primeiras 6 semanas:
Pirimetamina + sulfadiazina

Depois:
Espiramicina — 100mg/kg/dia em duas tomas didrias durante 6 semanas, alternado
com Pirimetamina + Sulfadiazina durante 4 semanas.

Em alternancia até ao 1 ano.

TXOPLASMOSE COMPROVADA NA GRAVIDEZ MAS RN CLINICAMENTE

BEM E SEM DIAGNOSTICO DEFINITIVO DE INFECCAOQ

Primeiro més:
Pirimetamina + sulfadiazina
Depois de acordo com o resultado da serologia e da PCR.

SITLIACOES DUVIDOSAS - MAE COM SEROLOGIA POSITIVA, IMPOSSIBILI-

DADE DE DATAR A INFECCAO MATERNA E RN CLINICAMENTE BEM

Primeiro més:

Espiramicina

Depois, de acordo com o resultado da serologia e PCR.

Em criancas com infeccdo comprovada pode ocorrer subida dos niveis de anticorpos
apos paragem da terapéutica ndo acompanhada de sinais ou sintomas de doenca.
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5 - MEDICAMENTOS E FORMAS DE APRESENTACAQ

Pirimetamina - N3o existe apresentacdo comercial. O doseamento deve ser realizado
na farmécia do hospital.

Sulfadiazina - Apresentacdo comercial sob a denominacdo de Labdiazina. Prescrever
com indicacdo de manipular apresentacdes de x mg, uma vez que tem que ser pesado
na farmacia.

Acido folinico - Apresentacio comercial sob a denominacio de Lederfoline.

Espiramicina - Apresentacdo comercial sob a denominacdo de Rovamicina. Compri-
midos de 500mg.
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TUBERCULOSE CONGENITA

A Tuberculose (TB) continua a ser um grave problema de satde publica a nivel nacional e
mundial. Em Portugal, a TB ndo recrudesceu mas a sua incidéncia mantém-se alta: 42 e 37
casos por 100.000 habitantes em 2000 e 2001, respectivamente, taxa que € tripla da média
dos quinze paises da Unido Europeia. Estas taxas de incidéncia situam-se dentro do perfil
de uma reducdo média de 3,3% nos ultimos 5 anos, pelo que deve continuar a existir uma
preocupacdo constante com o fenomeno da TB em Portugal, j& que factores condicionantes
como a infeccdo a VIH, a toxicodependéncia, os movimentos migratdrios e o desenvolvimento
de resisténcia do Mycobacterium tuberculosis aos antibacilares influenciam deveras a epide-
miologia da doenca.

A'incidéncia de TB nas mulheres em Portugal foi de 25,4 em 2001, algo inferior a taxa geral,
42; no entanto, ela resulta sobretudo do contributo, a niveis superiores, do grupo etério entre
os 15 e os 45 anos, quer dizer no periodo fértil. A TB congénita deve merecer alto indice
de suspeicdo, atencdo diagnostica e tratamento atempado. A TB congénita € muito rara se
comparada com a incidéncia de TB infantil em geral, mas a sua gravidade é extrema, devido
a disseminacdo generalizada e morte em cerca de 30% dos casos, alguns dos quais s6 foram
diagnosticados na autdpsia.

Ainfeccdo do feto, no fundo a verdadeira TB congénita, pode resultar da disseminacdo hema-
togénea transplacentdria directamente da circulagdo materna ou apds lesdo caseosa da pla-
centa; da aspiracdo ou degluticdo de liquido amnidtico infectado; do contacto directo, durante
0 parto, com lesdes genitais da mae. Na via de infeccdo transplacentéria, a infeccdo priméria
tem lugar no figado do feto, mas também pode ocorrer no pulmé&o se houver desvio circula-
torio através do ductus venoso; se houve ingestdo de liquido amniético, o complexo primério
tem sede no figado e nos génglios da zona da veia porta. Se houve aspiracdo, o complexo
primério ocorre no pulm&o. No momento do parto a crianca pode ser contagiada por aspira-
¢do de material infectado a partir de uma endometrite materna, bem como por contacto com
sangue da méde numa fase de disseminacdo hematogénea.

O conceito de TB congénita deve distinguir-se do de TB pos-natal que ocorre quando: o re-
cém-nascido (RN) inala bacilos de um contacto proximo que pode ser a mée, outro familiar ou
pessoal de saude; é contaminado por um instrumento cirlirgico ou de enfermagem; é
infectado devido & ingestdo de leite contaminado.

TUBERCULOSE CONGENITA
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Para distinguir a TB congénita de TB pds-natal, aceitam-se os critérios que Cantwell e outros,
sob a égide do CDC de Atlanta, propuseram em 1994 e que resultaram de uma anélise critica
actualizada dos originais que Beitzke j& defendera em 1935. Séo eles:
1) demonstracdo bacterioldgica ou anatomopatologica de lesdes de natureza tuber-
culosa no RN ou pequeno lactente de 4 a 12 semanas;

e, pelo menos, mais um dos restantes critérios:

2) lesdes na primeira semana de vida;

3) complexo primério hepético ou granulomas hepaticos caseificados;

4) infeccdo tuberculosa documentada na placenta ou no tracto genital materno;

5) exclusdo da possibilidade de transmissdo pds-natal a partir da mae ou de outras
origens.

Em termos clinicos e terapéuticos, as diferencas entre TB congénita e TB pds-natal podem ser
pouco significativas.
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PROTOCOLO

A - RASTREIO
- Durante a gravidez deve ser avaliado o grau de risco para a TB da grévida.
Alto risco: diagndstico recente de TB doenca ou infeccdo nos familiares ou conviventes;
gravidas que viajaram por ou imigrantes de paises de alta prevaléncia; doencas intercor-
rentes com efeito imunosupressor; infeccdo a VIH.

- Conhecer as provas tuberculinicas e as terapéuticas especificas efectuadas anterior-
mente.

- Se necessério, proceder & realizacdo de prova tuberculinica = reaccdo de Mantoux.

B - GRAVIDA COM TB INFECCAO
1) TB infeccao recente = viragem tuberculinica
- Tratar com  a) Hidrazida(H) + RifampicinaHA — 4 meses = 4HR
ou s6 com H — 6 meses = 6H
b) Se HIV+ - tratar 12 meses
) sempre com piridoxina - 25 a 50mg/dia
d) juntar Vit. K se o tratamento ocorrer no 1° trimestre
- Todos os familiares e conviventes da grévida devem ser rastreados.
- Exame morfoldgico e histoldgico da placenta.
- O RN deve ser rastreado para o diagnostico de TB congénita.

2) TB infeccdo antiga
Sempre discutivel o tratamento. H4 quem o defenda se:
- Gravida com <35 anos e:
- R. Mantoux >15mm com ou sem BCG;
- R Mantoux >10mm sem BCG e migracédo recente de paises de alta prevalén-
cia;
- R. Mantoux >5mm sem BCG e com infeccdo a VIH.

C - GRAVIDA COM TB PULMONAR diagnosticada durante a gravidez, em regi-
me terapéutico e ndo contagiosa.
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1) Consequéncias para o feto

N&o existem provas seguras de que os antibacilares dos esquemas recomenda-
dos sejam teratogénicos.

Das drogas de primeira linha — H, R, Z (pirazinamida), S (estreptomicina) e E
(etambutol) — s6 S estd formalmente contra-indicada devido & sua ototoxicidade
fetal.

Se a terapéutica se iniciar no primeiro trimestre, a piridoxina deve juntar-se a
vitamina K.

Reforcar a vigildncia clinica e ecogréfica do feto e clinica e laboratorial da mae.
Todos os familiares devem ser rastreados.

2) Consequéncias para o RN

Anélise morfoldgica, bacterioldgica e histologica da placenta.

O RN deve ser avaliado para a hipétese de TB congénita: radiografia do térax,

prova tuberculinica, pesquisa de BK no suco géstrico, urina e liquor.

A mé&e pode amamentar porque as pequenas concentragdes de antibacilares no

leite materno ndo sé&o perigosas para o lactente e também ndo servem de even-

tual efeito profilctico.

Ndo fazer BCG, que poderd equacionar-se se a TB da mae for multir-resistente.

Excluida a hipdtese de TB congénita o RN deve iniciar quimioprofilaxia com H

(5 a 10 mg/k/dia) e manter durante 3 meses. Juntar piridoxina. Entdo repete R.

Mantoux e radiografia do tdrax.

- Tuberculinica (-) e radiografia do térax normal — para H. Repetir R. Mantoux
apds 6 a 12meses.

- Tuberculinica (+) e radiografia do térax normal — TB infeccao, faz 4HR.( 3HR
+ 6H- total de 9 meses)

- Tuberculinica (+) e radiografia do térax com alteracdes — TB doenca pds-natal
(equacionar diagndstico diferencial com TB perinatal), 2HRZ + 2HR; juntar
piridoxina.

D - GRAVIDA COM TB PULMONAR diagnosticada antes do parto com ou sem tera-
péutica antibacilar mas com baciloscopia (+) na altura do mesmo

- O RN deve ser separado da mae até a negativacdo da expectoracao e completa
aderéncia da méae a terapéutica.

- O RN deve ser submetido as mesmas avaliacbes diagnosticas, terapéuticas e profi-
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lacticas como em B) e C).

- Exame completo e rigoroso da placenta.

- Todos os familiares devem ser rastreados.

- Se a gravida ou outros familiares tém tuberculose multirresistente ou mé aderéncia a
terapéutica, considerar a vacinacdo com BCG.

E - TB CONGENITA
- Clinica: hepato-esplenomegdlia, dificuldade respiratéria, dificuldade na alimentacéo,
febre, linfoadenopatias, distensdo abdominal, letargia ou irritabilidade, otorreia e
lesdes dérmicas papulares por ordem de frequéncia.
- Diagnéstico: Critérios de Cantwell.
- Terapéutica
a) Inicio imediato em face da assuncdo criteriosa da suspeita e apds as
colheitas, sem esperar pelo resultado dos exames pedidos, incluindo a
prova tuberculinica; esta € quase sempre negativa mas pode ser positi-
va mais tarde.
b) Esquema terapéutico
2HRZS + 7 ou 10 HR
H -5 a10 mg/k/dia,
R — 10 a 20 mg/k/dia
Z — 20 a 30 mg/k/dia
S — 30 mg/k/dia
piridoxina — 25 a 50 mg/k/dia.
Reforco dos suplementos vitaminicos habituais.

- Seguimento: Vigilancia clinica quinzenal no 1° més e depois mensal.

TUBERCULOSE CONGENITA - PROTOCOLO
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VARICELA - ZOSTER
VARICELA E GRAVIDEZ

A varicela € uma doenca comum da inféncia considerada habitualmente benigna. Adquirida na
idade adulta pode acompanhar-se de complicagbes que serdo ainda mais graves se for uma
mulher gravida. A pneumonia da varicela é a complicacdo mais frequente e pode ser letal.

A taxa de mulheres em idade fértil ndo imunes para a varicela é pequena. No 2° Inquérito
Seroldgico Nacional a taxa de individuos com anticorpos para o virus da varicela Zoster (VWZ)
variou entre 94% e 989% nos grupos etarios dos 15 aos 44 anos.

PREVENCAO

+ Uma grévida que desconhega o seu estado imunitario e que tenha tido um contacto de risco
significativo, deve ser submetida de imediato a um estudo seroldgico da imunidade (Instituto
Ricardo Jorge — Laboratdrio de virus Herpes) com pedido de resposta em 24 a 48 horas.

+ Na auséncia de imunidade, deve ser administrada imunoglobulina especifica endovenosa
até 96 horas apos a exposicdo (Varitec® - 1ml/Kg de peso — 25UI/Kg) ou intramuscular até
72h apds a exposicdo (Varicellon P ® 0,2mL /kg).

ORIENTACAO EM CASO DE VARICELA

+ Na auséncia de complicacdes, uma gravida com varicela deve ficar no domicilio sob vigilancia
médica, fazer terapéutica sintomética e ser seguida posteriormente em consulta de medicina
materno-fetal e centro de diagndstico pré-natal.

+ Adecisdo de hospitalizar uma grdvida com varicela depende da presenca de factores de risco
para complicacdes (habitos tabégicos, doenca pulmonar cronica, imunossupressao, utiliza-
cdo habitual de corticéides) e de critérios clinicos (gravidade da doenca).

CRITERIOS DE INTERNAMENTO DE UMA GRAVIDA COM VARICELA:
Indicacdes absolutas:

« Sinais de doenca sistémica grave

* Presenca de dor torécica ou abdominal

« Presenca de sintomas neurologicos, além de cefaleias, sugerindo encefalite

« Lesoes cuténeas hemorrégicas ou com hemorragia facil (sugerindo imunidade
muito reduzida para o virus e grande carga virica)
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+ Grande densidade de lesdes cutdneas ou mesmo lesdes nas mucosas
» Situacdo subjacente de imunossupressao

Indicacdes relativas:

+ Gravidez susceptivel de entrar em trabalho de parto

« Historia obstétrica carregada

+ Habitos tabégicos

+ Doenca Pulmonar Cronica

 Mas condicbes socio-econdmicas
Impossibilidade de monitorizar adequadamente a doente em casa
Ansiedade excessiva

Medidas de suporte:

« Oxigenacdo adequada
« Monitorizacdo de trocas gasosas
« Eventual ventilacdo assistida

Antibioterapia profildtica (pelo elevado risco de pneumonia)

Globulina hiperimune ou globulina imune normal (beneficios terapéuticos ainda por
estabelecer)

Corticoterapia (usada frequentemente, mas de uso controverso e beneficios ndo
comprovados)

A grévida deve ser internada em estabelecimento hospitalar com quarto de press@o negativa
e, embora o aciclovir ndo esteja aprovado para utilizacdo na gravidez por questdes de seguran-
ca para o feto, a sua utilizacdo ¢ mandatdria na presenca de complicacdes — aciclovir e.v. na
dose de 10 a 15 mg/Kg, de 8/8 horas, durante 7 dias. Por se tratar de um farmaco do grupo
C, este deverd ser evitado durante a primeira metade da gravidez, especialmente antes das
12 semanas de gestacéo.

REPERCUSSOES SOBRE O FETO

O virus da varicela atravessa a barreira placentar, dissemina-se no feto por via hematogénica e,
tal como no adulto, apos a virémia inicial, permanece latente nos ganglios periféricos. Quando
a infeccdo ocorre até as 20 semanas o risco de varicela congénita é baixo (<2,4%) mas, se o
feto for infectado, as consequéncias séo graves. Ha que vigiar sinais de sindroma da varicela
congénita: ACIU (quase uma constante), lesdes cutdneas cicatriciais (sendo caracteristica a
distribuicdo por dermatomas), anomalias esqueléticas (hipoplasia dos membros, clavicula,
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costelas, omoplata, dedos; diminuicdo da motilidade), do SNC (microcefalia, atrofia cortical,
calcificacdes cerebrais, ventriculomegalia), oftalmoldgicas (cataratas, microftalmia, coriorretini-
te, atrofia optica, estrabismo), alteracdes gastrointestinais e genitourindrias.

A ocorréncia de herpes zoster durante a gravidez n&o tem repercussoes sobre o feto.

0 DIAGNOSTICO DE INFECCAO FETAL E INTERVENCAO

Numa gravidez com menos de 20 semanas, duas condutas sdo possiveis:

1) Realizar ecografia mensal (dado o baixo risco da doenca) em busca de sinais de varicela
congénita, embora esta técnica consiga diagnosticar essencialmente anomalias major que
sdo quase sempre encontradas apenas numa fase avancada da gravidez.

Se forem encontradas alteracoes fazer:
« Amniocentese as 18 semanas - pesquisa de DNA viral por PCR no LA - ndo hé falsos
positivos, mas hé falsos negativos, embora raramente.
+ Cordocentese - para determinacdo da IgM no sangue fetal - pode dar falsos negati-
VOsS.

Se o resultado for positivo - deve ser oferecida a possibilidade de interrupcao médica
da gravidez.

Se o resultado for negativo - manter vigildncia e excluir outras etiologias.

2) Fazer sempre amniocentese as 18 semanas para pesquisa de DNA viral por PCR, mesmo
que ndo sejam encontradas alteracdes ecogréficas.

Se PCR positiva
= Oferecer possibilidade de interrupcdo médica da gravidez ou
= Ecografia mensal e Ressonédncia Magnética as 32 semanas — se sugestivo de
sindroma da varicela congénita oferecer possibilidade de interrupcao médica da
gravidez

Se PCR negativa
= Ecografia mensal — se sugestiva de sindroma da varicela congénita =
repetir amniocentese e excluir outras etiologias
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Notas:

+ A amniocentese deverd ser efectuada apds as 18 semanas, 4-6 semanas apos a infeccao
materna, e completa cicatrizacdo das lesdes cutdneas maternas.

« A pesquisa de DNA viral por PCR no liquido amniético devera ser pedida para o Instituto
Ricardo Jorge.

+ Os sinais ecograficos podem aparecer entre 5 a 19 semanas apds a infeccdo materna.

* A constatacdo de uma infecgdo fetal na auséncia de sinais ecogréficos, levanta algumas
ddvidas quanto ao progndstico fetal (risco de infecgéo fetal cerca de 8%, risco de sindro-
me de varicela congénita inferior a 2,4%).

* Se, apesar da administracdo de IGVZ em tempo Util, houver infeccdo materna (clinica
associada a seroconversdo), numa gravidez com mais de 20 semanas, haverd apenas
risco de zona na infancia.

VARICELA E RECEM-NASCIDO

Descrevemos atrés os riscos de sindroma da varicela congénita e as alteracdes mais comuns
que podem ser encontradas no feto.

A varicela pode ainda ser contraida no periodo perinatal de dois modos: ou por via transpla-
centar — varicela congénita — assim denominada se ocorrer nos primeiros 10 dias de vida,
com mortalidade muito elevada; ou no periodo pos natal — por goticulas infectadas ou por
contacto — se ocorre entre os 10 e os 28 dias de vida.

VARICELA MATERNA NO FINAL DA GRAVIDEZ

Risco de varicela congénita no recém-nascido

A probabilidade de um RN de mé&e com varicela periparto adquirir a doenca é menor do que
0 de um RN com contacto domiciliario. O tempo de incubacdo é também menor podendo
variar entre 9 e 15 dias ap6s o inicio do exantema materno. A mortalidade é contudo muito
mais elevada do que a varicela adquirida apds o nascimento e correlaciona-se directamente
com o tempo que medeia entre o inicio do exantema materno e o nascimento. O envolvimen-
to hepético e a pneumonia priméria sdo as complicacdes mais temiveis tendo, esta Ultima,
mortalidade muito elevada.

Apds o inicio da erupcao cuténea da grévida, deve evitar-se que o parto ocorra nos 5 a 8
dias seguintes para dar ao feto tempo de adquirir algum grau de imunidade proveniente dos
anticorpos maternos.
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+ Gravida com varicela 7-20 dias antes do parto - risco de varicela congénita benigna.

« Grévida com varicela 7 dias antes até 2 dias depois do parto — risco de varicela congénita
grave.

« M&e com lesdes entre 5 dias antes e 2 dias depois do parto — risco de varicela congénita

muito grave.

Procedimentos e Terapéutica

* Risco de varicela congénita benigna — Ndo hé indicacdo para qualquer terapéutica ao
recém-nascido. A crianca deve ser vigiada.

* Risco de varicela congénita grave - Administrar ao RN imediatamente apds o nascimento
ou nas 24-48 horas seguintes ao aparecimento da varicela materna — IgVZ endovenosa
(Varitec® Tml/Kg), ou intramuscular (Varicellon P ® 0,2mL/kg). O RN pode vir a desenca-
dear doenca apesar da administragdo de imunoglobulina.

« Risco de varicela congénita muito grave — O RN deve ser cuidadosamente vigiado e deve
ser administrada IgVZ. Se contrair varicela deve ser medicado com aciclovir.

Doses
Imunoglobulina humana

Intramuscular - Varicellon P ® — 0,2mL/kg

Aciclovir
Perfusdo endovenosa de 1h — 30mg/kg/dia, 3 tomas didrias de 8/8h

Medidas de isolamento

+ Deve ser dada alta méae e filho o mais precocemente possivel.

+ Se tanto o RN como a mée tiverem lesdes cutdneas podem ficar juntos mas isolados de
outras maes e RN. O isolamento deve incluir quarto proprio com porta fechada onde so
entra pessoal de satide imunizado ou com histéria anterior de varicela, protegido com
bata que deve ser retirada a saida. Deve haver cuidado especial na lavagem das maos a
saida do quarto.

+ Se, como frequentemente se verifica, a mae tem varicela e o RN ainda ndo, devem ser
separados um do outro e ambos isolados.

« Um RN com embriopatia da varicela ndo necessita isolamento.

+ O herpes zoster (zona) da mée ndo constitui problema para o feto/RN (sendo
uma reactivacdo os anticorpos maternos protegem-no). Contudo, se estiver na
maternidade, a mée deve ser isolada e a zona afectada deve ser tapada.
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+ O RN com varicela ndo deve ser colocado em incubadora como medida de isolamento.
O sistema de ventilacdo dispersa o virus no ambiente. No caso de colocar o RN em incu-
badora deve deixar as portas abertas e desligar o motor.

+ O RN com varicela ndo deve estar internado em enfermaria de RN. Se ndo poder ter alta
deve ser transferido para quarto com pressao negativa (Unidade de Infecciologia).

CONTACTO DO RN COM VARICELA
Deve ser prescrita imunoglobulina a todos os RN que tenham tido contacto com varicela des-
de que preencham as seguintes condicdes:

+ IG < 30 semanas independentemente do estado imunoldgico da mée

« Politransfundidos independentemente da IG e do estado imunolégico da méae

« 1G> 30 semanas cujas maes ndo tenham tido varicela

SE O RN ADQUIRIU VARICELA NA COMUNIDADE

A varicela adquirida apés o nascimento por contacto intradomicilidrio ou outro, € muito menos
grave do que a adquirida in utero. Contudo o RN deve ser internado se houver doenca com
repercussao sistémica grave — febre, gemido, sensacdo de doenca.

Procedimentos e Terapéutica

Se a crianca ja apresenta vesiculas aquando da observacdo no Servico de Urgéncia ndo tem
indicacdo para fazer imunoglobulina uma vez que a virémia j& desapareceu. As indicacdes
para administracdo de imunoglobulina limitam-se as descritas em “Contacto do RN com
varicela".

O inicio precoce de terapéutica com aciclovir pode diminuir a gravidade e encurtar o tempo
de doenca. A via de administracdo deve ser sempre e.v. nas doses acima referidas.

Adaptado de “Normas de Orientacdo Clinica” - Hospital de Dona Estefania
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ViRUS CITOMEGALICO HUMANO - CMV

Todos os autores s&o unanimes em considerar que a infeccdo citomegélica é, no recém-nas-
cido, a infeccdo congénita mais comum. Das cerca de 110 000 criancas que nascem anual-
mente em Portugal cerca de 1% estardo infectadas o que leva a cerca de 1100 RN infectados
dos quais 110 estardo doentes. Contudo a doenca raramente é diagnosticada.

A prevaléncia de seropositividade varia de acordo com as condi¢des socio-econémicas, idade
e paridade da mulher. Em 1988 e 1993 num estudo realizado na maternidade do Hospital
de Dona Estefania concluiu-se que 85% da populacdo de grévidas era seropositiva para o
CMV. Uma percentagem semelhante era referida pelo Servico de Imunohemoterapia do IPO
de Lisboa. Passados 14 anos (2003-2006), na maternidade do Hospital de Dona Estefania,
a taxa de seropositivas encontrada é inferior — cerca de 58%. No 2° Inquérito Seroldgico
Nacional em individuos com idade compreendida entre os 15 e 0s 44 anos, esta taxa variou
entre 71% e 84%.

A taxa de seropositividade ¢ um indicador importante sob o ponto de vista epidemioldgico.
A infeccdo congénita tem uma correlacdo positiva com a seropositividade na populacdo em
geral apesar da infeccdo em filhos de maes seropositivas ser sub diagnosticada por ser assin-
tomatica. Por outro lado, aumentando a populacdo susceptivel, a taxa de infeccdes primarias
durante a gravidez pode aumentar, influenciando o nimero de infeccdes congénitas sintoma-
ticas graves.

O virus é endémico, ndo sazonal e especifico da espécie humana. Como virus herpes que é
permanece latente no organismo apds a primeira infeccdo o que condiciona a possibilidade
de reactivacdo, podendo infectar fetos em gestacdes sucessivas. A diversidade antigénica con-
diciona ainda a possibilidade de re-infeccdo por estirpes diferentes.

A infeccdo pode ocorrer in utero dando origem a uma infeccdo congénita, ou na passagem
pelo canal de parto infectado, dando ent&o origem a uma infeccdo perinatal sendo esta Ulti-
ma a mais frequente. Pode ocorrer ainda apds o nascimento por ingestdo de leite materno
infectado. A aquisicdo da infecgdo por transfuséo sanguinea é desprezivel se as transfusdes no
periodo neonatal forem realizadas com sangue desleucocitado, uma medida que se admite
seja universal nas unidades neonatais portuguesas.

A infeccdo fetal mais grave ocorre quando o primeiro contacto materno com o virus
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ocorre durante a gestacdo. Em 40-55% dos casos existe passagem do virus para o feto o que,
associado ao facto de ndo haver IgG maternas, aumenta a possibilidade do RN vir a desen-
volver doenca grave. Os filhos de mées seropositivas também podem ser infectados mas a
presenca de IgG maternas protegem o feto tornando a infeccdo menos grave. Habitualmente
sdo RN infectados mas assintomaticos.

A frequéncia da infeccdo fetal € independente da idade gestacional contrariamente ao que
acontece com as outras infecgdes congénitas, embora saibamos que a gravidade da doenca
é maior se a infeccdo fetal ocorrer na primeira metade da gestacdo.

No RN a doenca manifesta-se como uma sépsis virica, pneumonite, colite ou hepatite, afeccéo
do sistema reticulo endotelial e do SNC.

A sépsis virica tem mortalidade elevada podendo chegar aos 30%.

De todos os virus que podem afectar o feto, o CMV é o que mais frequentemente provoca
atraso mental e constitui a primeira causa de surdez neurosensorial na crianca. Esta surdez
pode ndo ser detectada no rastreio audioldgico universal porque é evolutiva, sendo detectada
apenas na idade escolar. Existe também risco aumentado de cegueira cortical, atrofia optica,
cicatrizes da macula e estrabismo.

Os problemas mais polémicos e controversos quando se fala de CMV sdo a utilidade do ras-
treio universal, as indicacdes para diagndstico de infeccdo fetal, a terapéutica no RN e feto e
a prevencao.

1 - Rastreio Universal

O rastreio pré-natal ndo tem qualquer utilidade e frequentemente é causa de problemas para
0 médico e para a grévida e familia. Se a grévida for seronegativa ndo pode ser oferecida ne-
nhuma proteccdo para evitar que ocorra infeccdo durante a gravidez. A prevencdo priméria e
os cuidados de higiene devem ser universais durante a gravidez e ndo dependentes do estado
seroldgico para um determinado agente infeccioso. Se, pelo contrério, for seropositiva pode
ter um filho infectado embora assintomatico. A haver rastreio, ele deve ser oferecido antes
do inicio da gravidez e nunca no decorrer desta. A IgM do CMV é de longa duracdo, podendo
mesmo ser positiva em gestacdes consecutivas. Pode por isso ser ainda positiva muito tempo
depois de uma infeccdo priméria ocorrida antes do inicio da gravidez. Se essa positividade for
encontrada s6 no decurso da gestacdo, os problemas éticos, morais e psico-sociais que daf
podem advir sdo potencialmente graves.



Protocolos de Diagnéstico e Terapéutica em Infecciologia Perinatal Seccdo de Neonatologia da SPP

Com o rastreio pré concepcional desaparecem as consideracdes sobre os prés e os con-
tras do rastreio durante a gravidez que durante anos fez parte dos programas das reunides
de perinatologia. Interessa-nos contudo manter as alegacoes dos defensores do “Ndo” pela
clareza do raciocinio clinico. Alegam eles que a seropositividade ndo traduz imunidade; que,
em populacoes de alta prevaléncia, as criancas infectadas s&o na sua maioria filhos de maes
seropositivas; que a infeccdo fetal pode ocorrer em qualquer altura da gestacdo apds a primo
infeccdo materna; que o diagndstico pré-natal (DPN) por PCR no LA ¢é falivel uma vez que
se pode afirmar apenas que é negativo naquela amniocentese e a amniocentese ndo é uma
técnica indcua que se possa repetir com frequéncia; que, para além de ser desconhecido o
valor preditivo de um resultado negativo no LA hé casos descritos de PCR no LA com resulta-
do falso positivo. Terminam afirmando que muitas gestacdes de fetos saudéveis podem ser

interrompidas com base num resultado de DPN falso positivo.

Esta posicdo tem como base a compreensdo do que acontece na sequéncia da infeccéo
materna. Durante a virémia a placenta é infectada; a seguir & infeccdo existe replicacdo viral
e depois disseminacdo para o feto. Uma vez infectado o feto, vai haver replicacdo do virus
no epitélio tubular renal e o feto vai excretar o virus pela urina. Pode por isso ser encontrado
virus no LA, a base para o diagnéstico de infeccdo fetal. E no entanto necessério dar tempo a
que todo o processo ocorra: que haja virémia materna, que o virus se instale na placenta e se
replique, que haja disseminacdo para o feto e este adquira a infeccdo, que o virus se replique
no tubulo renal e que seja excretado na urina em quantidade para ser detectado no LA. Além
disso é necessario que o feto produza urina suficiente, um processo que tem a ver com a
idade de gestacdo. Por isso é que a amniocentese s deve ser realizada pelas 20 a 22 sema-
nas, altura em que o feto comeca a produzir urina em quantidade suficiente para excretar o
virus. Tudo isto pode levar pelo menos 7 semanas apds a primo infeccdo materna, partindo do
principio que o processo € sequencial. A luz da actual legislacdo portuguesa a mée teria que
adquirir a infecgdo nas primeiras 15 semanas de gestacdo para ainda poder haver lugar a IMG.
Pode contudo acontecer que a placenta ndo dissemine virus na altura mas 3, 4 ou 8 semanas
depois. Para o feto, o risco infeccioso comeca nesse momento. Por todas estas razoes pode
acontecer que o resultado do DPN seja falso negativo.

2 - Diagnéstico Pré-natal
Por isso hd autores que definem bem as condicdes em que se deve evoluir para um diag-
ndstico pré-natal:
« Detecgdo de anomalias na ecografia fetal
« Seroconversao materna documentada
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* Baixa avidez das 1gG

Os meios de diagndstico sé&o entéo:
a) Ecografia fetal detalhada — é o motivo do diagndstico pré-natal e que leva ao desenca-
deamento do processo e também um meio de diagndstico de afeccdo fetal
b) Pesquisa de virus por PCR, no liquido amniético obtido por amniocentese
¢) Estudo da infeccdo fetal e da repercussdo da infeccdo sobre o feto, estudado no sangue
obtido por cordocentese — serologia, alteracdes hematologicas e da funcdo hepética

3 - Terapéutica Fetal

Tem havido tentativas ditas como de sucesso em iniciar a terapéutica ainda in Utero.

Apesar dos resultados serem admitidos como promissores consideramos que a terapéutica
fetal so deve ter lugar em estudos controlados.

4 - Diagnéstico de infeccdao no recém-nascido

1. Se a infeccdo neonatal é sintomética — hepatite, sépsis virica, pneumonite — ou hé ja
sequelas da infeccdo intra uterina — ACIU, microcefalia, calcificacdes periventriculares
— é facil admitir como hip6tese diagnostica uma das infeccdes do grupo TORCH. Se
a mae tiver feito as andlises adequadas, sobram poucas hipoteses acerca do agente
etiologico.

2. Ainfeccdo congénita a CMV pode dar todos os defeitos de migracdo. RN com lisence-
falia, polimicrogiria, etc devem realizar estudo para o CMV

3. Se a infeccdo é assintomética, habitualmente n&o se diagnostica.

No que respeita & confirmacdo de que se trata de uma infeccdo pelo CMV houve uma evolu-
¢do positiva tornando o diagnostico mais rapido e preciso.
1. A micro cultura em Shell Vial a partir de urina do RN com identificacdo do antigénio do
CMV dé um diagnostico relativamente répido.
2. A identificacdo do DNA viral por técnica de PCR ¢é também possivel na urina, sangue ou
secrecoes.
3.0 estudo da serologia da mae e do RN (ndo de sangue do corddo), comparado e
evolutivo e a avidez das IgG maternas podem ajudar no diagnostico. Também no RN a
IgM pode ter valor falso negativo ou falso positivo — reac¢éo cruzada com outros virus
herpes.
4. Cartdo de rastreio neonatal — O estudo no sangue do RN utilizado para o rastreio de
doencas metabolicas torna possivel fazer o diagnéstico de infeccdo congénita muito
tempo depois da crianca ter nascido.
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5 — Terapéutica Neonatal

Ap6s o diagndstico de uma infecgdo congénita por CMV a primeira atitude a tomar é evoluir
para a terapéutica. Com o aparecimento da gamaglobulina especifica hiperhimune e com os
novos antivirus — ganciclovir e foscamet - é possivel actualmente discutir se deve ou ndo ser
feita terapéutica.

A administracdo de gamaglobulina especifica hiperimune sé tem interesse nos RN que ad-
quiriram a infeccdo no final da gestacdo. Os infectados no primeiro e segundo trimestres ndo
terdo beneficio com a sua administragdo uma vez que jd receberam IgG maternas que os
ajuda a combater a infeccdo.
Quanto & administracdo de ganciclovir as indicacdes do fabricante para a sua utilizacdo séo as
seguintes:

- InfeccGes a CMV ameacadoras da vida ou da visdo

- Doentes imunodeprimidos

O fabricante sublinha que o medicamento ndo estéd indicado na terapéutica das infeccdes
congénitas ou neonatais por CMV.

O ganciclovir causa supressao medular de grau variavel, é toxico para as génadas, é cancerige-
no e teratogénio embora este Ultimo aspecto seja hoje em dia posto em causa.

Os americanos fizeram um estudo multicéntrico que englobou 42 RN com antigentria po-
sitiva para o virus na urina, envolvimento do SNC e idade inferior a 1 més. Foi administrado
ganciclovir em doses de 8mg/Kg/dia ou 12mg/Kg/dia de 12/12 horas durante 6 semanas.
Constatou-se melhoria audioldgica em 3/14 RN, oftalmolégica em 8/13 RN, da hepatosple-
nomegalia em 3/30 RN e de alteracdes do SNC em 8/42 RN. Deste estudo conclui-se que a
dose de 12 mg/Kg/dia era mais eficaz e que a terapéutica tinha sido bem tolerada. A mortali-
dade foi inferior & esperada e aos 2 anos de idade 24% das criancas tinham desenvolvimento
normal.

Deste estudo resultou que a administracdo de ganciclovir pode ser prescrita a RN com doenca
grave sistémica ou hepatite evolutiva.

Durante o tempo em que se administra o ganciclovir a eliminacdo virica na urina
desaparece mas logo que a terapéutica é interrompida a crianga recomeca a excretar
virus. Contudo, como o resultado do efeito citopatico do virus tem consequéncias mais
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graves nos primeiros meses de vida é desejével que a replicacao viral possa ser controlada
durante esse periodo. Levanta-se ainda a questdo se serd licito manter terapéutica de forma
continuada durante os primeiros largos meses de vida e durante quanto tempo.

Nigro em 1994 publicou um estudo em que para além das 6 semanas de terapéutica, os RN
faziam ganciclovir na dose de 10mg/Kg/dia, endovenoso, 3 vezes por semana, durante um
periodo de 3 meses e os resultados foram significativamente melhores do que nos casos que
ndo faziam terapéutica continuada.

O problema desta terapéutica continuada é a via de administracdo que condiciona que a
crianca tenha que ser levada ao hospital 3 vezes por semana. A administracdo de ganciclovir
oral, actualmente utilizada com bons resultados na retinite do adulto por CMV, resolveria o
problema. Contudo a sua biodisponibilidade no RN é muito pequena o que condiciona a
necessidade da administracdo de doses muito elevadas para se obter efeito terapéutico, des-
conhecendo-se as consequéncias de tais doses em criancas muito pequenas.

6 - Estudo evolutivo
As criancas sintométicas devem ser acompanhadas nas seguintes consultas:
« Medicina Fisica e reabilitacdo para rastreio e tratamento de eventuais alteracdes motoras
+ Consulta de Desenvolvimento
« Otorrinolaringologia para estudo da audicéo
« Oftalmologia para rastreio e correc¢éo de estrabismo convergente ou défice visual
« Ensino especial nas criancas com défices cognitivos ou de aprendizagem.

Relativamente as criancas assintométicas, Remington chama a atencdo para a eventual neces-
sidade do mesmo nlimero de apoios numa fase tardia, uma vez que é altamente provével que
estas criancas venham a ter surdez neurosensorial e atraso de desenvolvimento psicomotor
ou da linguagem.

7 - Vacinacao

Os anticorpos adquiridos naturalmente ndo sé&o anticorpos neutralizantes e esse é o motivo
pelo qual é possivel ocorreram reinfeccdes. A vacina experimental mostrou ser segura e indu-
tora de imunogenicidade importante produzindo anticorpos neutralizantes em titulos suficien-
tes para proteger da infeccéo.

O problema desta vacina é que tem de induzir imunidade protectora sem induzir uma infec-
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cdo latente — o que é extremamente complicado quando se fala de qualquer virus herpes.
De qualquer forma existe j& uma vacina que parece ndo induzir excrecdo viral e que induz a
producdo de anticorpos neutralizantes com duracdo de 12 meses.

Estudos economicistas apontam para que a vacinacdo para o CMV de grévidas seronegativas
teria uma relacdo custo/eficacia semelhante a vacina da rubéola e por isso o CMV serd um
candidato a ser erradicado da populacdo humana pela vacinacao.

8 - Prevencao

A prevencdo priméria € muito importante ndo sé na grévida seronegativa como também na
seropositiva uma vez que esta se pode infectar com outras estirpes. A prevencdo primdria
baseia-se na lavagem das mdos e na evic¢do do contacto com saliva de criangas pequenas
que frequentam infantério.

Em relacdo ao RN ¢é referido que o contacto com o virus nos dois primeiros meses de vida se
correlaciona de um modo significativo com o aparecimento de sequelas graves aos 10 anos
de idade.

As maes seropositivas excretam virus em grande quantidade pelo leite. RN grande pré-termo
de mées seropositivas que, pela baixa idade de gestacdo ndo receberam IgG maternas, cor-
rem grande risco de serem infectadas pelo leite materno. Este leite devia pois ser esterilizado
— fervido a 72° durante 10 segundos e depois congelado a -20 graus durante 3 dias.

Todos os RN devem ser transfundidos com concentrado eritrocitario desleucocitado. Alguns
autores preconizam a administracdo de gamaglobulina hiperimune especifica, em RN grande
pré-termo, embora a maioria pense que essa medida ndo é protectora.

Outra questdo diz respeito ao periodo de tempo que deve mediar entre uma primo infeccdo
pelo CMV e o inicio de uma gestacdo. Muitos autores referem que embora n&o haja um peri-
odo bem definido o mais sensato sera preconizar um periodo minimo de 9 meses.
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PROTOCOLO

Na gravida

Infeccdo sintomaética — rara
Quadro de pseudomononucleose infecciosa. Diagndstico diferencial com VEB, HA, HB, HC,
VIH, toxoplasmose

Assintomética — o diagndstico apenas é possivel pelo estudo serolédgico

IgM + 1gG - : possivel infeccao priméaria

IgM + 1gG + : possivel infeccdo priméria. Problema: Quando?

1gG de titulo crescente — eventual infeccdo primdria, infeccao recorrente ou variacdo labo-

ratorial
Avidez das 1gG - > 65% = infeccdo antiga; < 50% = infec¢do precoce

. Néo faca rastreio universal durante a gravidez. Se entende que deve rastrear faca-o antes

do inicio de uma gestacao.

Se durante a gravidez forem detectadas ecograficamente, anomalias fetais — ACIU, micro-
cefalia, hidrocefalia, calcificacdes hepéticas ou outros achados inespecificos — deve incluir
o pedido de serologia para CMV na série de andlises para esclarecimento etioldgico, com
pedido concomitante do estudo da avidez das IgG, se oportuno. Se for dificil o diagndstico
entre infeccdo antiga e recente, peca a grévida, cultura de virus na urina.

Caso a serologia materna seja sugestiva de infeccdo recente e os achados ecogréficos
possam ser atribuidos a infeccdo citomegalica intrauterina, deve ser pedida cultura de virus
e/ou identificacdo do DNA por PCR no liquido amnidtico obtido por amniocentese.

Para além de tentar saber se o feto estd infectado é também fundamental determinar se
estd doente — estudo serolégico do feto, estudo da funcdo hepatica e dos parametros
hematoldgicos a partir de sangue colhido por cordocentese.

Uma vez estabelecido que o feto esté infectado e doente, é possivel oferecer aos pais a
possibilidade de IVG.

No Recém-Nascido

1.

Num RN com suspeita de infeccdo congénita, qualquer que ela seja, deve ser avaliada
toda a serologia materna durante a gravidez para, por exclusdo, ficarmos apenas com as
hipdteses mais provaveis, excepto se a infeccdo materna durante a gravidez estiver bem
documentada.

2. Clinica: A apresentacdo clinica de infeccdo congénita por CMV pode ser sugestiva: na gene-
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ralidade, todas as anomalias do SNC e todos os defeitos de migracdo podem ser causados
pelo CMV, hepatoesplenomegdlia, colestase, sépsis, petéquias, febre, ascite, meningoen-
cefalite, ACIU, microcefalia, calcificacdes intracranianas.
3. Diagnostico etiologico:
+ Nas primeiras 3 semanas de vida a cultura de virus na urina positiva é diagndstica de
infeccdo congénita. E o exame de maior sensibilidade e especificidade e a resposta
é rdpida. A colheita de urina deve ser asséptica, transportada em ambiente fresco e
enviada para um laboratério de virologia de referéncia.
+  Deteccdo do DNA por PCR no sangue ou LCR.
+ Serologias - materna e do RN — comparadas e evolutivas (IgM e IgG).
4. Repercussdo sobre érgdos e sistemas: Hemograma, funcdo hepética, coagulacdo. Exame
do LCR — citoquimico, cultura viral e PCR. ECO TF, TAC CE, exame oftalmoldgico, PEATC.

Terapéutica da infeccao no RN

+ Gamaglobulina especifica hiperimune — protege o RN grande pré-termo e o RN de termo
cuja mae teve infeccdo no final da gravidez. Ambos ndo receberam IgG maternas. (Mega-
lotect — 4 ml /kg/dose 3 x semana durante 2 semanas)

« Ganciclovir — antivirico especifico para o CMV. Dose: 12mg/Kg/dia E.V. 6 semanas. Nigro
(1994) continua com: 10mg/kg/dia, EV, 3x / semana — 3 meses
Toxicidade: supressdo medular, toxico para as gonadas, cancerigeno, teratogénico

Estudo evolutivo
Vigildncia audiologica, oftalmoldgica, do desenvolvimento psicomotor e de alteracdes da
aprendizagem.

Prevencao
Prevencdo priméria na gravida
Lavagem das méos.

Recém-nascido
O contacto com o CMV nos 2 primeiros meses de vida correlaciona-se com sequelas graves
aos 3 anos de idade. O grau de excrecdo de CMV é elevado no leite maduro de mées de PT
seropositivas (59% transmisséo).
« Os RN devem ser transfundidos com sangue desleucocitado na auséncia de
sangue de dador CMV negativo.

CMV - PROTOCOLO
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+ Aesterilizacdo do leite de mées de RNMBP seropositivas pode evitar a transmisséo pos
natal do virus. Pasteurizacdo: 72° C durante 10s seguido de congelamento a -20°C
durante 3 dias.
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ViRUS DA IMUNODEFICIENCIA HUMANA (VIH)
PREVENCAO DA TRANSMISSAO VERTICAL

Introducao
Ainfeccdo VIH na crianca no nosso pais faz-se quase exclusivamente por transmissao vertical
pelo que ¢ possivel reduzir eficazmente o ndmero de criancas infectadas nos proximos anos.

Até Junho de 2005, a Comissdo de Vigilancia Epidemioldgica de Doencas Transmissiveis re-
cebeu notificacdo de 27013 casos de infeccdo VIH, dos quais 12355 (45,7%) correspondiam
a portadores assintométicos; destes, 25,7% eram mulheres em idade fértil. Verificaram ainda
que, a transmissdo heterossexual se tem vinda a tornar predominante, sendo responsével por
57% das infeccdes em 2004.

Os dados do Grupo de Trabalho sobre a Infeccdo VIH na Crianca (GTIVIHC), envolvendo 43
maternidades num total de 85135 partos mostraram, no ano de 2004, uma prevaléncia de
grévidas infectadas de 3,6 em cada 1000 e uma taxa de transmissao vertical de 3,6%.

Em 23% dos casos de infeccdo neonatal a transmissdo € intrauterina, em 65% dos casos a
infeccdo ¢ adquirida no periodo periparto e em 129% ¢é transmitida pelo leite materno. O factor
que mais influencia a transmissdo da infeccdo € a carga virica materna. A taxa de transmissdo
global sem anti retrovirais (ART) é de 20-30%, mas atinge os 63% em gravidas com carga
viral superior a 100.000 copias/ml.

O estudo do Paediatric AIDS Clinical Trials Group (PACTGO76) demonstrou a reducdo das
taxas de transmissdo de 249% para 8% com ART pré parto, incluindo sempre a zidovudina
(ZDV), ZDV intraparto e no recém-nascido. Esta terapéutica quando associada a cesariana
electiva e a exclusdo total do aleitamento materno fez baixar as taxas de transmissdo para
valores inferiores a 2%.

E este o objectivo tracado pela Comissao Nacional de Luta contra a SIDA e pela GTIVIHC para
0s préximos anos.

Na Ultima reunido da GTIVIHC, em Setembro de 2005, foi consensual a adopcao de novos
esquemas terapéuticos de profilaxia em determinadas circunstancias, de acordo com
as recomendacoes da British HIV Association, da Gesida (Grupo Espanhol para o Estu-
do da Sida) e da Public Health Service Task Force, USA. Enquanto os Ingleses propdem
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a associacdo da nevirapina (cuja eficicia € comprovada), nas situacoes descontroladas com
riscos acrescidos, na grévida e no filho, a GESIDA associa apenas a lamivudina na mae e no
filho, reservando a nevirapina no RN apenas em situacdes com mdultiplos factores de risco.
Neste ponto ndo houve consenso na reunido de Setembro ficando a discussdo em aberto
conjuntamente com a Comissdo Nacional de Luta contra a SIDA e representantes da Obste-
tricia e da Infecciologia.

Na Maternidade Julio Dinis a taxa de transmissdo vertical nos filhos de mée VIH positivo entre
2000 e 2004 foi de 8%, precisamente devido a casos em que o protocolo ndo foi cumprido.
Numa reunido conjunta da Neonatologia e Obstetricia da Maternidade Julio Dinis, da Infec-
ciologia do Hospital Joaquim Urbano (Dr Rui Sarmento, Dr® Olga Vasconcelos) e da Pediatria
do Hospital Maria Pia (Dr® Laura Marques), em que o assunto foi debatido, foi aprovado o
protocolo que passamos a descrever.

Medidas Preventivas Gerais

1 - A primeira medida de prevencéao de transmiss&o vertical (e que consta da Circular Norma-
tiva n® 2/DSMIA de 1998) é proceder ao rastreio universal das mulheres em idade feértil,
como parte integrante dos cuidados pré concepcionais. Esta medida orienta ainda para
o rastreio de contactos e familiares assim como para a disponibilizacdo de informacdo e
medidas que devem ser aconselhadas.

2 - Segundo a circular normativa da DGS 01/DSMIA de 4 de Fevereiro de 2004, devem ser
efectuadas duas serologias durante a gravidez:

12 serologia realizada até as 14 semanas de gestacdo Repete as 32 semanas

12 serologia realizada apos as 14 semanas de gestacdo | Repete as 32 semanas

* Se durante a gravidez esta orientacdo ndo foi cumprida, a grévida em trabalho de parto
deve fazer o teste répido.

* Deve ser estimulada a participacdo do pai no aconselhamento e realizacdo simultanea
do teste.

3 - As grévidas seropositivas devem ser orientadas para consulta de Alto Risco Obstétrico de
Hospital de Apoio Perinatal Diferenciado onde a intervencao serd multidisciplinar: Obstetri-
cia, Pediatria, Infecciologia, Assisténcia Social e Psicologia.
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4 - E importante que a gravida inicie terapéutica antirretroviral (ART) incluindo ZDV o mais
cedo possivel (12 semanas) e que a serologia do 3° trimestre seja conhecida em tempo
Util no caso de seroconversdo durante a gravidez, ou seja, de forma que a gravida possa
iniciar ART antes das 34 semanas.

5 - O parto, idealmente, deve ser por cesariana antes do inicio do trabalho de parto e da
rotura de membranas (cesariana electiva). Nas situacoes de trabalho de parto iniciado
e/ou rotura de membranas ou parto por outro motivo obstétrico a cesariana seré a via de
eleicdo. Excepcionalmente o parto vaginal pode ser opcéo sempre que seja previsivel um
parto ndo traumético e rapido.

6 - Deve ser dado banho ao recém-nascido, em 4gua corrente, antes da administracdo da
Vitamina K.

7 - O recém-nascido ndo deve fazer aleitamento materno.

Medidas especificas

A - Situacao normal controlada (protocolo ZDV)

Na gravidez (Mae)

Antirretrovirais incluindo ZDV oral desde as 12-34 semanas de gestacdo até final da gravidez
(600mg/dia).

Intra parto (Mae)

ZDV endovenoso. Dose inicial 2 mg/Kg em 1 hora, seguida por infuséo continua de 1 mg/
Kg/hora até a laqueacdo do corddo umbilical (e que no caso de cesariana electiva deve per-
fazer um total de 4 horas de ZDV).

Pos parto (Filho)

RN =35 semanas “saudavel”- ZDV oral, 2 mg/Kg/dose 6/6 horas durante 6 semanas, com
inicio as 8-12 horas de vida.

No prétermo =30 semanas e <35 semanas — ZDV oral, 2mg/Kg/dose 12/12 horas au-
mentando para 8/8h as 2 semanas de vida.

No prétermo <30 semanas - ZDV oral, 2mg/Kg/dose 12/12 horas aumentando
para 8/8h as 4 semanas de vida.
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No RN doente — 7DV endovenoso, 1,5 mg/Kg/dose 6/6h no RN de termo e de 8/8h no

RN prematuro.

B - Situacoes problematicas

Bl — M3e em trabalho de parto e/ou com rotura de membranas ou parto por outro motivo

obstétrico e
a) Sem terapéutica prévia ou
b) ART <4 semanas ou

c) Carga viral previsivel >10.000 ou
d) CD4 em dedlinio (<200) no 2° ou 3° trimestres

Actuacao intraparto
Protocolo ZDV endovenoso

associado a Nevirapina oral
200mg no inicio do trabalho
de parto.

Bll - M&e cumpridora de protocolo de ZDV
mas com outros factores de risco: parto pré-
termo <36 semanas, rotura de membranas
>4 horas, amnionite, descolamento de
placenta. Nestas situacdes ponderar caso
a caso, sobretudo se os factores forem
cumulativos. Actuacdo dependente dos
CD4:

Actuacdo intraparto se CD4<250 ou desconhecido

de parto.

Protocolo ZDV endovenoso associado a Nevirapina oral 200mg no inicio do trabalho

Actuacdo intraparto se CD4>250

Protocolo ZDV endovenoso associado a Lamivudina oral 150 mg na admiss&o.

Actuacdo no recém-nascido (Terapéutica tripla*)

a) Se mae fez Nevirapina no parto:

Protocolo ZDV + Lamivudina 2 mg/Kg 12/12 horas 6 semanas +
Nevirapina 2 mg/Kg oral as 48-72 h de vida (1 dose)

b) Se mae nao fez Nevirapina no parto
Protocolo ZDV + Lamivudina 2mg/Kg 12/12 horas 6 semanas +
Nevirapina 2 mg/Kg oral, 12 dose nas 12 12 horas e 2 dose as 48-72 h de vida.
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c) Se aos factores referidos em Bl estdo associados varios factores de BlI (incluindo
parto traumatico) ponderar:
Manter Nevirapina 4 mg/Kg/dose toma Unica diéria a partir do 5° - 7° dia de vida, até as
quatro semanas de vida. Dar alta com os trés farmacos.

C - Mae em trabalho de parto e/ou com rotura de membranas ou parto por
outro motivo obstétrico mas em qualquer outra situacao que nao caiba
nas situacdes de risco referidas em B.

Actuacdo idéntica a de A, isto €, a da situacdo normal e controlada (protocolo ZDV).

D - Diagndstico pds parto de infeccdo VIH materna

Terapéutica tripla ao recém-nascido

ZDV (Zidovudina) 2 mg/Kg 6/6 horas 6 semanas

3TC (Lamivudina) 2 mg/Kg 12/12 horas 6 semanas

NVP (Nevirapina) ~ 2mg/Kgoral, 12dosenas 12 12 horas e 22 dose as 48-72 h de vida. E depois
4 mg/Kg/dose Unica didria a partir do 5°-7° dia de vida, até as quatro
semanas de vida.

* Comentario

O fundamento da terapéutica tripla é o facto de no periodo periparto ocorrer com frequéncia
uma transfusdo materno fetal de 3 a 5 ml de sangue, dai adoptar-se uma atitude semelhante
a da pds exposicao acidental em que se utilizam trés antirretrovirais.

OUTROS PROCEDIMENTOS E ESTUDO EVOLUTIVO
Nascimento — Hemograma

(12 48 horas)  E de acordo com a infeccdo da mae, isto &, VIH 1 versus 2:

PCR DNA VIH 1 ou 2 (aproximadamente 2,5 ml de sangue em tubo de he-
mograma com EDTA) + sangue da mae (10 ml em EDTA).

6 semanas — Suspende a Zidovudina e outros antirretrovirais desde que PCR DNA negativa.
Inicia cotrimoxazol na dose de 750 mg Sulfametaxazol/m?/dia em duas tomas didrias, em 3
dias consecutivos da semana.

O cotrimoxazol sé é suspenso quando hé trés PCR’s negativas, duas depois do 1 més
e uma a partir dos 4 meses.

© 0 006 0606060 06000000000 0 0 0
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Deve haver um intervalo livre de pelo menos duas semanas entre a suspensao dos
antirretrovirais e a repeticao da PCR DNA.
8 semanas - PCRDNAVIH 1 ou 2
Hemograma e estudo de subpopulacdes linfocitarias (1 ml em EDTA).
4 meses - PCR DNA VIH 1 ou 2 e hemograma
Estudo das subpopulacdes linfocitdrias se ndo tiver sido feita as 6 sema-
nas.
6 meses - PCR DNA VIH 1 ou 2 e hemograma
12 meses - Serologia VIH1 ou VIH2 e doseamento de imunoglobulinas
18 meses - Repetir se serologia anterior for positiva.

Em qualquer momento em que os resultados sejam positivos a crianca deve ser
referenciada a uma consulta especifica de seguimento de criancas infectadas pelo
VIH.

A crianca tem 99% de hipadteses de nao estar infectada com o VIH se:

a) Trés PCR negativos (testes viruldgicos) o Ultimo com idade igual ou superior a 4 meses.
ou

b) Duas ou mais serologias VIH negativas em idade superior ou igual a 6 meses, com pelo
menos um més de intervalo, em crianca sem evidéncia clinica de infeccdo.

Exclusao definitiva da infeccao VIH
O diagndstico de negatividade VIH s6 ¢ definitivo com o teste dos anticorpos VIH negativo aos
18 meses, na auséncia de hipogamaglobulinemia, numa crianca sem sinais clinicos.

Outras consideracoes

Em relacdo ao BCG, esta vacina ndo deve ser administrada as criancas infectadas, dado o risco
de BCgite disseminada, pelo que se recomenda que a administracdo do BCG seja adiada até
que a infeccdo seja considerada muito pouco provavel. Propde-se que seja administrada apos
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dois resultados negativos de PCR DNA.

Todas as criancas submetidas a ART’s in utero e nas primeiras semanas de vida, e que ndo
fiquem infectadas, devem ser seguidas atentamente até a idade escolar para monitorizar
efeitos a longo prazo.

.....................{;.\
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A GRAVIDA E O RECEM-NASCIDO VIAJANTES

Mais de um bilido e meio de pessoas viaja, por ano, de avido em voos domésticos e interna-
cionais, entre elas grdvidas e recém-nascidos (RN). De facto, as viagens comerciais ndo cons-
tituem, no geral, perigo para a grévida e feto ou RN. No entanto, viajar estd sempre associado
a algum stress — a confusdo do aeroporto, a turbuléncia e falta de espaco no avido, variacoes
de temperatura e humidade, jet lag. Se tudo isto ¢, habitualmente, bem tolerado pela grévida
e RN, pode por vezes originar situacdes desconfortaveis.

A altitude atingida nos actuais voos comerciais provoca despressurizacdo no interior do aviéo
com diminuicdo da PO2 do ar ambiente para cerca de 15%, o que corresponde, aproxima-
damente, a uma altitude de 1800 a 2400 metros. Estas alteracdes provocam uma descida
da saturacdo em oxigénio da hemoglobina para cerca de 90% e expanséo de gases nas cavi-
dades corporais. Esta descida na saturacdo da hemoglobina ndo afecta as trocas de oxigénio
mée-feto, nem no RN, uma vez que a hemoglobina fetal tem maior afinidade para o O2.

A expansdo de gases poderd causar desconforto abdominal. A grévida deve evitar alimentos
produtores de gases nos dias anteriores a viagem e ndo deve ingerir bebidas gaseificadas du-
rante a viagem. O RN poderd ter mais cdlicas pelo que se recomendam as habituais manobras
de alivio das mesmas.

Na subida, a diminuicdo da pressao no interior da cabine promove saida de ar do ouvido mé-
dio que ¢, habitualmente, bem tolerado mesmo pelo RN. No entanto, na descida o mesmo
ar necessita de efectuar o trajecto inverso para equalizar as pressées, o que pode ocorrer com
maior dificuldade, sobretudo em situacdes de obstrucdo nasal. Assim, deve efectuar-se lim-
peza das fossas nasais com soro fisioldgico antes da descolagem ou aterragem e, durante as
mesmas, oferecer peito, um biberdo de leite ou a chupeta, uma vez que a suc¢éo e degluticdo
ajudam a equalizar a presséo do ouvido médio com o ar ambiente. A grévida, poderd mascar
chicletes, beber liquidos e efectuar a tradicional manobra de Valsalva. O uso de vasoconstrito-
res nasais poderd, também, ser Util.

A humidade da cabine varia entre 5-15% o que pode provocar irritacdo ocular e secura da
mucosa oral com falsa sensacdo de sede e consequente tendéncia para ingestdo de liquidos
em excesso.

A imobilizacdo prolongada pode originar a formacao de trombos nas veias profundas
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dos membros inferiores, sobretudo se existirem factores predisponentes como é o caso da
gravidez. Esse risco pode ser minimizado com algumas atitudes durante o voo. A bagagem de
mé&o ndo deve ser colocada no chao ou assento da frente pois pode limitar os movimentos
das pernas. A grdvida deve efectuar movimentos de flexdo e extensao dos membros inferiores
enquanto estd sentada e, sempre que possivel, a cada uma a duas horas, deve levantar-se e
andar. Nao se recomenda o uso de indutores do sono mas sim procurar a melhor posicao para
dormir. Manter uma boa hidratacdo ajuda a diminuir o risco de formacdo de trombos. Bebidas
com dlcool, café ou ché aumentam a diurese e ndo s&o aconselhadas. Poderd usar meias de
descanso e, se considerado necesséario pelo obstetra, medicacdo antiagregante/anticoagulante
(por ex. aspirina ou fraxiparina).

O cinto de seguranca deve estar sempre colocado quando estiver sentada. A roupa deve ser
larga e confortdvel assim como os sapatos.

A OMS recomenda que ap6s as 28 semanas de gestacdo, a gravida seja portadora de uma
carta com informacdo sobre a data provavel do parto e de que a gravidez é normal. No en-
tanto, ndo desaconselha viagens até as 36 semanas se a gravidez for de feto Unico, ou até
as 32 semanas se a gravidez for gemelar. Apesar destas recomendacdes, todas as compa-
nhias aéreas tém a sua politica de viagens em relacdo as gravidas pelo que é aconselhavel
que no momento da reserva mencionar que esta gravida e o respectivo tempo de gestacao.
Algumas companhias poderdo exigir informacdo médica ou preenchimento de questionarios
especfficos e o tempo de gestacdo permitido poderé ser diferente para viagens domésticas ou
internacionais. A TAP poderé permitir voos curtos em caso de gravidez gemelar depois da 322
semana, mediante parecer obstétrico.

Anemia, histéria anterior de tromboembolismo, anomalias placentares, hemorragia, pré-
ecldmpsia, atraso de crescimento intra-uterino e risco de trabalho de parto prematuro séo
contra-indicacdes relativas das gravidas as viagens de avido.

Quando se viaja para algumas regides poderd estar indicada a administracdo de algumas va-
cinas antes da viagem. De uma forma geral as vacinas a base de toxoides ou polissacaridos,
com microorganismos mortos ou inactivados, podem ser administradas durante a gravidez
(Quadro). No entanto, para muitas delas ndo existem dados de seguranca disponiveis. Va-
cinas com organismos vivos estdo, habitualmente, contraindicadas. As excepcdes poderdo
ser a vacina anti-poliomielite oral e a febre amarela. Esta Ultima, segundo a OMS, poderd ser
administrada ap6s o 6° més em situacdes de risco muito elevado.
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Quadro - Vacinas durante a gravidez

Sem dados disponiveis /

. . Contraindicadas
considerar risco individual

Podem ser administradas

Hepatite B, Td, IPV, Influenza, Hepatite A, Encefalite Japonesa, | VASPR, Varicela,
Meningite meningocdcica Raiva, Colera, Febre amarela, BCG
polissacaridea, Pneumocdcica
polissacaridea, Febre tifoide

Em regides endémicas de maldria a grévida deverd ter em atencdo todas as medidas que
diminuam o contacto com o mosquito vector, entre elas, procurar permanecer em casa entre
0 anoitecer e 0 amanhecer, usar roupa com manga comprida e calcas, pernoitar em casas
com ar condicionado, usar mosquiteiros impregnados com permetrina e repelentes a base de
DEET. Além destas medidas podera efectuar, durante toda a gravidez, quimioprofilaxia com
cloroquina (4reas sem cloroquino-resisténcia) ou cloroquina-proguanil (em é&reas com pouca
cloroquino-resisténcia). Em dreas de cloroquino-resisténcia podera usar mefloquina no 2° e
3° trimestre de gravidez.

Recém-nascidos saudéaveis podem viajar apos os sete dias de vida. Prematuros e RNs com
historia de dificuldade respiratéria no periodo neonatal deverdo ser avaliados antes da via-
gem. A TAP poderd permitir a viagem de RNs entre os trés e os sete dias de vida mediante
autorizacdo médica. Nos casos em que tenha de ser feito o transporte em incubadora, por
indicacdo médica, s6 pode ser usado o mod. Globe Trotter-100 sendo o acompanhamento
por profissional de satide obrigatdrio.

Os RN deveréo efectuar as vacinas BCG e anti hepatite B. Em casos especiais poderéo efectuar
a vacina anti poliomielite oral. A quimio-profilaxia da maléria no RN s6 podera ser feita com
cloroquina ou cloroquina-proguanil mas, apenas, em dreas sem ou com baixos indices de
cloroquina-resisténcia. O uso de repelente esté contra-indicado.

Outras fontes de informacdo

WWW.asma.org
WWW.0ms.int

www.cdc.gov
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VACINAS NO RN PRE-TERMO
PARTICULARIDADES

+ Os RNPT podem ser vacinados com a mesma idade pos natal que os RN de termo.
* RN doentes podem responder menos bem as vacinas.
* Nunca devem ser administradas meias doses de vacina.

« Algumas vacinas ndo devem ser administradas ao nascer porque induzem tolerancia - o
organismo considera-as como antigénios préprios e portanto ndo se consegue mais tarde
obter resposta imune. A DTP sé deve ser dada aos 2 meses por essa razao.

+ A VHB deve ser dada ao nascer, idade em que ¢ obtida a melhor resposta imunoldgica. A
administracdo inadvertida de uma 22 toma no periodo neonatal deve ser processada do
seguinte modo: se o RN é pré-termo a primeira toma funciona como se ndo tivesse sido
administrada; a 22 toma inadvertida passa a funcionar como 12 toma; ao 1 més recebe a 2°
toma como se nada de andémalo se tivesse passado e a 32 toma é feita normalmente aos 6
meses. Se o RN for de termo a 2? toma funciona mesmo como 22 e a 3 é dada na altura
certa, aos 6 meses.

+ O BCG pode ser dado ao nascer. A resposta imunoldgica € igual a obtida mais tarde.

VACINAS

B e

35






Protocolos de Diagnéstico e Terapéutica em Infecciologia Perinatal Seccdo de Neonatologia da SPP

SITUACOES QUE NECESSITAM ISOLAMENTO NA URN

+  Sffilis congénita nas primeiras 24h de terapéutica

*  Oftalmia gonocacica

* Infeccdo congénita a herpes virus

* Varicela congénita — deve estar em quarto de pressdo negativa
*  Rubéola congénita

* Infeccdo congénita a enterovirus

* Diarreia

* Lesdes cutdneas supuradas

PROTECCAO DO PESSOAL DE SAUDE

PRECAUCOES UNIVERSAIS

Para diminuir o risco de infeccdo ocupacional com microorganismos transmitidos pelo san-
gue o sangue e os fluidos bioldgicos de todos os doentes devem ser considerados poten-
cialmente infectados.

NA SALA DE PARTOS
Dado o potencial desconhecimento de muitos agentes infecciosos, na assisténcia ao RN na
sala de partos deve ser implementado o uso de luvas, bata/avental, dculos e méscara.

USO DE LUVAS

Devem ser usadas nas seguintes situacoes:

*  Extraccdo de sangue

e Puncdo venosa

*  Preenchimento do cartdo de diagnostico precoce
e Administracdo de medicamentos EV ou IM

*  Cuidados com o corddo umbilical

*  Colocacdo de sonda nasogastrica

*  Aspiracdo de secrecdes

e Limpeza de vémito, urina ou fezes

ISOLAMENTO
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ATITUDES PRATICAS

Se existe risco materno infeccioso conhecido tome as seguintes atitudes:

e Durante o trabalho de parto evite a monitorizacdo interna.

»  Dé banho ao RN com agua corrente e sabao neutro imediatamente apds o nascimento.
Alguns autores consideram que esta deve ser uma medida universal.

* Tome em atencdo se deve desaconselhar o aleitamento materno, prescrever vacinas ou
imunoglobulinas em especial ou fazer rastreio laboratorial.

*  Ponderar a relacdo risco/beneficio do armazenamento de leite humano para administra-
¢do a RN que ndo o da propria mée.

Medidas de isolamento empiricas. Doente sem diagndstico definitivo

Condicao Agente / doenca provavel | Tipo de isolamento
Diarreia Bacilos entéricos Contacto
Meningite N meningitidis Goticulas
Exantema
Petequial N meningitidis Goticulas
Vesicular Varicela Via aérea e contacto
Maculopapular com Sarampo Via aérea

coriza e febre

Infeccdo respiratéria

Com cavitacdo pulmonar | Tuberculose Via aérea

Com tosse paroxistica Tosse convulsa Goticulas

em epidemia de tosse

convulsa

Bronquiolite, laringite VSR, parainfluenza Contacto e goticulas

Adaptado de REDBOOK
2003
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PRECAUCOES BASEADAS NA TRANSMISSAO
E TIPOS DE ISOLAMENTO

1- Transmissao por via aérea

Ocorre por disseminacdo de pequenas particulas residuais - com dimenséo inferior a 5um,
resultantes de goticulas evaporadas que contém microorganismos e que permanecem sus-
pensas no ar por periodos prolongados - ou particulas de p6 que contém agentes infecciosos
ou esporos. Os microorganismos disseminados deste modo podem ser transportados por cor-
rentes de ar e ser depositados ou inalados por outros doentes ou pessoal no mesmo quarto
ou enfermaria ou bem longe do local de origem.

Exemplo de doencas com transmissao por via aérea
©® Tuberculose
® Sarampo
©® Varicela

Precaucdes de transmissdo por via aérea:
® Quarto privado
©® Caso ndo seja possivel dar um quarto a cada doente, junte doentes com a mesma
doenca na mesma divisdo
© Quarto de pressdo negativa, com 6 a 12 renovacdes por hora

®

Use méscara se o doente tem tuberculose em fase contagiosa

© Pessoal de sauide susceptivel ndo deve entrar em quartos com doentes com varicela
ou sarampo. Se é mesmo necessario que entre deve usar mascara. Se estd imuniza-
do ndo necessita usar mascara

2 - Transmissao por goticulas

Ocorre quando as goticulas que contém microorganismos séo espalhadas a curta disténcia
(menos de 1m) e depositadas nas mucosasa - conjuntiva, boca ou nariz de pessoal ou oputro
doente. Estas particulas sdo aspergidas pela tosse, espirro ou fala ou durante os cuidados
prestados ao doente como aspiracdo de secrecdes ou broncoscopia. Como sdo muito pesa-
das estas particulas ndo ficam em suspensdo no ar pelo que ndo sdo necessérios cuidados
especiais com a ventilacdo.

Exemplo de agentes e doencas com transmisséao por goticulas:
® Adenovirus
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Difteria faringea

Haemophilus influenza tipo b, Influenza

Parotidite

Mycoplasma pneumoniae, Neisseria meningitidis, Parvovirus B 19
Pertussis, rubéola

Faringite ou pneumonia estreptocdcica

Escarlatina

Precaucdes da transmissé&o por goticulas:

O]

©

©

Quarto privado. Se néo for possivel junte doentes com a mesma doenca no mesmo
quarto

Se ndo tiver doentes suficientes para proceder desse modo o espaco entre doentes
ndo deve ser inferiora 1m

Use méscara se tem que estar a menos de 1m do doente

3 - Transmissao por contacto

E a via mais comum e mais importante de transmissao de doencas infecciosas.

A transmissé&o por contacto directo envolve o contacto directo corpo a corpo - por exemplo ao
dar banho ao doente ou ao vird-lo na cama. Pode ocorrer entre doentes e pessoal de saude
ou entre doentes.

A transmissdo por contacto indirecto envolve o contacto do doente com um objecto interme-

didrio, geralmente inanimado, por exemplo objectos pessoais ou brinquedos.

Exemplos de doencas que necessitam isolamento de contacto:

O]

(OBNORIOIOMONO]

(OBNONONNO;

InfeccBes por bactérias multirresistentes
Clostridium difficile

Difteria cuténea

Enterovirus

Hepatite A

Herpes simplex, herpes zoster
Impétigo, abcessos, celulite ou Ulceras de decubito, ou outras infec¢des por Staphylo-
coccus aureus cuténeo

Parainfluenza, VSR, Rotavirus

Sarna, Piolhos

Shigella

Febre hemorragica (Ebola)
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Precaucdes de transmissdo por contacto

O]

©®© ©® 06

Quarto privado. Se n&o for possivel, agrupe os doentes por doenca.
Use sempre luvas (ndo esterilizadas)

Lave as mdos depois de retirar as luvas

Use bata se vai estar em contacto préximo com o doente

ooooooooooooooooooooo‘{b.
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DOENCAS INFECCIOSAS DO RN,
RISCO DE CONTAGIO E MEDIDAS A TOMAR

Sifilis

Um RN com sifilis congénita € altamente contagioso. Dé banho com 4gua e sabdo e ma-
nipule com luvas pelo menos nas primeiras 24 h ap6s inicio da terapéutica com penicilina.
Durante este perl'odo todo o manuseamento do RN, como aspiracdo nasofarl'ngea, entuba-
¢do nasogastrica, limpeza de lesdes cutdneas e mucosas e colheita de produtos, deve ser
realizada com luvas. O Treponema pallidum é rapidamente inactivado pela secagem, pelo
calor e pelo sabéo.

Oftalmia gonocaécica

O exsudado ocular de um RN com oftalmia gonocécica é altamente contagioso. Devem ser
usadas medidas de isolamento de contacto — uso de luvas para lavagem dos olhos e aplicacdo
topica de antibidtico.

Toxoplasmose

Um RN com toxoplasmose congénita ndo constitui risco infeccioso acrescido. N&o ocorre
transmissdo do Toxoplasma gondii de pessoa a pessoa, apesar do parasita estar presente nos
pulmdes, saliva, expectoracao, rins e intestino do RN infectado.

RN de mae com Hepatite A

A transmissdo vertical da hepatite A é muito rara mas, se a mae iniciou ictericia uma semana
antes do parto, o RN deve ser considerado potencialmente contaminado. Devem ser tomadas
medidas de prevencdo em relacdo as fezes. A mae deve ter uma preocupacdo especial com a
lavagem das mé&os antes de tratar do filho. O aleitamento materno é permitido.

RN de mae com Hepatite B e Hepatite C e VIH positiva

Estes RN devem ser considerados potencialmente infectados. Devem usar-se luvas para dar
banho apds o nascimento. A extraccdo de sangue e cuidados de higiene como lavagem do
perineo, aspiraco de secrecdes e entubacdo nasogastrica devem ser realizados com luvas.
O aleitamento materno é permitido nos casos de mae com hepatite B e C.

Varicela/Zoster
O virus da varicela zoster é altamente contagioso. O contdgio faz-se por contacto e por
via aérea.
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A alta de uma mae com varicela deve ser programada o mais cedo possivel.

Se 0 RN e a mée tém lesdes cutdneas podem ficar juntos um do outro mas isolados de outras
mdes e RNs.

O isolamento inclui quarto proprio com porta fechada, onde s6 deve entrar pessoal imuni-
zado, protegido com bata, que deve ser retirada a saida. Deve ser dada especial atencéo a
lavagem das maos a saida do quarto.

Se, como frequentemente se verifica, a mae tem lesdes cutdneas e o RN ndo tem, mae e filho
devem ser separados, mas o RN tem que ser também isolado.

Um RN com embriopatia da varicela ndo necessita isolamento.

A Zona materna, sendo uma reactivacdo de virus da varicela/zoster, ndo constitui problema
para o feto nem para o RN. Os anticorpos maternos protegem-no. No entanto, a mée deve
ser isolada.

cmv

Um RN com infeccdo congénita ou adquirida no periodo neonatal ou pds-natal imediato,
elimina virus durante longos periodos, sobretudo pela urina e saliva. Devem ser respeitadas
medidas rigorosas de controlo da infeccdo, das quais a mais importante diz respeito ao uso
de luvas nos cuidados de higiene do perineo e é&rvore bronquica e a uma cuidadosa lavagem
das méaos. N&o sdo necessérias medidas especiais de isolamento.

Pessoal de salde do sexo feminino em idade fértil, sobretudo se for seronegativa ndo deve
tratar destas criancas.

Herpes simplex

Um RN com leses cuténeas herpéticas é altamente contagioso e por isso necessita isola-
mento de contacto, com quarto proprio, uso de bata, luvas e desinfeccdo de todo o material
e roupa por ele utilizados.

Se a infeccdo for localizada ao SNC o isolamento de contacto ndo € necessario.

O RN assintomético deve ser considerado potencialmente infectado. Pode ser colocado junto
da mée mas ambos devem estar isolados das restantes puérperas e RNs. A mae deve lavar
as maos cuidadosamente antes e depois de tratar do seu filho. E permitido o aleitamento
materno.

Mae com herpes labial
Se a mae esté com herpes labial ou estomatite aftosa ndo deve entrar em cuidados especiais



Protocolos de Diagnéstico e Terapéutica em Infecciologia Perinatal Seccdo de Neonatologia da SPP

ou intensivos mas pode tratar do filho na enfermaria de puérperas. Deve usar méscara e lavar
as maos antes e depois de a colocar e antes de tratar do filho. Ndo deve dar beijos no filho
(nem no pai do filho!).

.....................{;.\
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. PROTECCAO DO PESSOAL DE SAUDE
° (NOMEADAMENTE MULHERES GRAVID/—\S)
[ ]
Agente . (|i1e mfecgao no Efeitos no feto Taxa de transmissao perinatal
ospital
Citomegalovirus | Urina, sangue, Surdez, sindrome Total - 40%; Sintomética - 5%
doentes congénito
transplantados,
criancas em infantario
Hepatite B Sangue, fluidos Hepatite,carcinoma Méaes Ag Hbe positivas - 90%;
corporais hepatocelular em AgHBe negativas - 25%
adulto
Hepatite C Sangue Hepatite 0% - 15%

Herpes simplex

Liquido das vesiculas

Anomalias congénitas,
sépsis, encefalite,
lesdes mucocutaneas.

Pouco provével por exposicdo
hospitalar; Mais provével de
vesiculas maternas

respiratorias,
sangue, doentes
imunodreprimidos

N&o provoca sindrome
congénito

VIH Sangue, fluidos N&o provoca 8% - 30%
corporais anomalias congénitas.
Sida pelos 2 a 3 anos
de idade
Infuenza Secrecoes Inconsistentes Rara
respiratorias
Parvovirus B19 | Secrecbes Anasarca, feto morto. | Rara; 3% a 9% de taxa

méxima de mé evolucdo

respiratdrias

varicela congénita

Rubéola Secrecoes Rubéola congénita 45% a 50% no global; 90%
respiratorias nas primeiras 12 semanas
Sarampo Secrecdes Prematuridade, aborto |Rara
respiratorias
Sifilis Sangue, fluido das Sifilis congénita 10% a 90% dependendo do
vesiculas, liquido estadio da doenca materna
amnidtico
Toxoplasmose | Carne crua, fezes Toxoplasmose 30% a 50%; a taxa aumenta
de gato. Nao ha congénita com o avancar da gestacao; os
transmissdo entre anticorpos de infeccdo prévia
humanos sdo protectores
Tuberculose Expectoracdo Hepatomegdlia, Rara
tuberculose pulmonar
e do SNC
Varicela Secrecoes Anomalias congénitas, | 25%
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Agente

Rastreio materno

Prevencao

Citomegalovirus

Os anticorpos previnem contra
a doenca clinica; o rastreio de
rotina ndo é recomendado

Lavagem cuidadosa das méos

Hepatite B

Anti-AgHBs, AgHB, anti Ag HBc

Precaucdes universais. Vacinacdo

Hepatite C

Anti-HCV, HCV RNA em Labs
de referéncia

Precaucdes universais. A Imunoglobulina sérica
ndo tem anti-HVC e ndo ¢é recomendada

Herpes simplex

N&o tem indicacdo

Precaucdes universais

VIH Elisa, Western-Blot, PCR Evitar comportamento de alto risco. AZT intra
parto e pos-natal para a mae VIH positiva e
filho. PrecaucGes universais

Infuenza Néo Vacina (segura durante a gravidez)

Parvovirus B19

Anticorpos IgM e IgG. Os
anticorpos pré-existentes sdo
protectores

Pode optar por evitar contacto com
drepanociticos com crise apléstica e
imunodeprimidos com anemia cronica.
Precaucdo ¢/ goticulas

Rubéola Doseamento de anticorpos Vacina.Precaucdes ¢/ goticulas na infeccao
aguda e de contacto na rubéola congénita
Sarampo Historia clinica; pesquisa de Vacina
anticorpo
Sifilis VDRL Penicilina IM apos a exposicao.
Precaucdes universais
Toxoplasmose | Anticorpos IgM e IgG. Os Congele ou coza a carne; evite contacto ¢/
anticorpos pré-existentes sdo | fezes de gato; lave a fruta e os vegetais
protectores
Tuberculose Teste cutaneo Isoniazida+etambutol; precaucoes c/
transmissao pelo ar
Varicela Doseamento de anticorpos Vacina; imunoglobulina (Varitec) nas 96 h

apos a exposicao, se é susceptivel; Precaucdes
universais e transmissao pelo arimunoglo
bulina(Varitec) nas 96 h apds a exposicao,

se é susceptivel; Precaucdes universais e
transmissdo pelo ar

Adaptado de Bennett JV, Brachman PS. Hospital Infections.4th ed. Philadelphia, Lippincott-Raven, 1998
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RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO

1- Denominacio do Medicamento

CUROSUREF?, Suspensao para Instilagao Endotraqueobronquica

2-C icdo Qualitativa e Quantitativa

© Um frasco ampola com 1,5 ml de suspensio contém:

Substancia Activa:

- Fracgdo fosfolipidica de pulmao de porco, 120 mg

Excipientes, ver 6.1

© Um frasco-ampola com 3 ml de suspensio contém:

Substancia Activa:

- Fracqao fosfolipidica de pulmao de porco, 240 mg

Excipientes, ver 6.1

O CUROSURF®, é um surfactante natural preparado a partir de pulmao de porco,

contendo quase exclusivamente fosfolipidos, em particular a fosfatidilcolina (cerca de

70% do contetido total em fosfolipidos), e cerca de 1% de proteinas hidrofobicas

especificas de baixo peso molecular: SP-B e SP-C.

3 - Forma Farmacéutica

Suspensao para Instilagao Endotraqueobronquica.

4 - Informacdes Clinicas

4.1. Indicacdes Terapéuticas

* Tratamento da sindroma de insuficiéncia respiratéria (SIR) em recém-nascidos
prematuros, com peso a nascenga superior a 700g.

* Uso profilctico em bebés prematuros com idade gestacional estimada entre 24 e 31
semanas com risco de sindroma de insuficiéncia respiratoria, ou com evidéncia de
deficiéncia em surfactante.

4.2. Posologia e Modo de Admini a

Tratamento de "Emergéncia": A dose recomendada, € uma dose tinica de 100-200 mg/kg

(1,25 - 2,5 ml/kg), do peso corporal.

E possivel a administracao de doses suplementares de 100 mg/kg, em intervalos de cerca

de 12 horas, em recém-nascidos, que necessitem de ventilagao assistida, suplementada

com oxigénio (dose total maxima: 300-400 mg/Kg).

£ aconselhével iniciar o tratamento o mais cedo possivel, apés ter sido diagnosticada a

SIR. A terapéutica com CUROSURF iniciada mais de 48 horas ap6s o diagnéstico de SIR

nao foi investigada.

Profilaxia: Deverd ser administrada uma dose tnica de 100-200 mg/Kg o mais cedo

possivel (dentro de 15 minutos), ap6s o nascimento.

Podem ser administradas doses suplementares de 100 mg/kg, 6-12 horas ap6s a primeira

dose e depois em intervalos de 12 horas, em caso de ocorréncia de SIR, que necessitem

de ventilacdo mecanica (dose total maxima: 300 - 400 mg/kg).

Modo de Administracio:

Curosurf estd disponivel em frascos ampola prontos a usar, que deverao ser

conservados em frigorifico entre +2°C e +8°C.

Antes da utilizacao, deve aquecer-se o frasco a 37°C conservando-o numa incubadora

durante cerca de 1 hora, ou em banho-maria durante cerca de trés minutos e, com

suavidade, sem agitar, inverté-lo uma ou duas vezes, para obter uma suspensao
uniforme.

A suspensao deve ser retirada do frasco, utilizando uma seringa munida de agulha

estéril e administrada por via intratraqueal ou intrabronquica.

Desligar momentaneamente o bebé do ventilador, administrar 1,25 a 2,5 mlkg de

suspensao por bolus, numa dose Gnica, directamente na traqueia inferior, através do

tubo endotraqueal. Em seguida, ventilar manualmente durante cerca de um minuto e

voltar a ligar o bebé ao ventilador. As doses suplementares (1,25 ml/kg) eventualmente

necessdrias, sao administradas da mesma maneira.

CUROSURF® pode igualmente ser distribuido nos pulmées utilizando o ventilador em

vez da ventilagdo manual.

Ap6s a administracao de CUROSURF®, é necessario monitorizar de perto e frequen-

temente os gases arteriais, pois geralmente observa-se um aumento imediato da Pa02

ou da saturagao de oxigénio. F contudo aconselhavel, monitorizar continuamente a P02
transcutanea ou a saturacao de oxigénio, de modo a evitar a hiperoxia.

Os recém-nascidos que nao necessitem de ventilacao assistida, devem ser extubados

ap6s a administracao do CUROSURF®.

4.3. Contra-Indicacées

Nao sao ainda conhecidas contra-indicacoes especificas.

4.4. Adverténcias e P 0 iais de Utilizacio

O CUROSURF?, s6 deve ser utilizado em meio hospitalar, por médicos treinados e

experimentados em cuidados especiais e medidas de reanimagao de prematuros,

ventilagdo mecéanica e monitorizagao de recém-nascidos com SIR.

Os bebés nascidos ap6s ruptura muito prolongada das membranas, (superior a 3

semanas), podem nao mostrar uma resposta 6ptima.

o estado geral do bebé deve estar estabilizado. F igualmente recomendada a correcgao

da acidose, hipotensao, anemia, hipoglicémia e hipotermia.

Espera-se que a administragao do surfactante reduza a gravidade da SIR, ou o risco da

sua ocorréncia, mas nao se pode esperar que elimine completamente a mortalidade e

a morbilidade, associada com o nascimento antes do termo, uma vez que os bebés

prematuros podem ser expostos a outras complicagoes, devidas a sua imaturidade.

Ap6s a administracao de CUROSURF®, tem-se registado uma depressao passageira da

actividade cérebro-eléctrica, com a duragao de cerca de 2 a 10 minutos, cujo impacto

ainda se desconhece.

4.5. Interaccoes Medicamentosas e Outras Formas de Interaccio

Nao sao conhecidas.

4.6. Gravidez e Aleitamento

Nao aplicavel.

4.7. Efeitos sobre a idade de ir e utilizar

Nao aplicavel.

4.8. Efeitos Indesejaveis

A hemorragia pulmonar, € um acontecimento, cuja incidéncia aumenta quanto mais

prematuro for o bebé, sendo uma complicagao rara e por vezes fatal, do parto

prematuro.

Nao existe evidéncia quanto ao aumento de qualquer risco desta complicagao, ap6s a

administracao do CUROSURF®.

Nao foram reportados outros efeitos secundarios.

4.9. Sobredosagem

Nao foram reportados casos de sobredosagem, apds administracao de CUROSURF®.

No entanto, no caso improvavel de sobredosagem acidental, e apenas se houver efeitos

clinicos nitidos na respiracao, ventilagao ou oxigenagao do bebé, devera ser aspirada o

méximo possivel da suspensao, sendo o bebé tratado com terapéutica de suporte,

tendo particular atencao ao equilibrio electrolitico dos fluidos.

5 - Propriedades Farmacoldgicas

5.1. P i F: linami

Grupo Farmacoterapéutico: VI-5 Aparelho respiratério, Tensioactivos (Surfactantes)
Pulmonares

O CUROSURF® é um surfactante pulmonar, constituido por uma mistura de subs-
tancias, sobretudo, fosfolipidos e proteinas especificas, que revestem a superficie
interna alveolar, e com a propriedade de reduzir a tensao superficial pulmonar.

Este efeito de reducao da tensao superficial é essencial para a estabilizacao dos alvéolos,
de modo a evitar o colapso dos mesmos no final da expiracao, de forma a manterem-se
as trocas gasosas adequadas durante o ciclo ventilatério.

Uma deficiéncia em surfactante pulmonar, seja qual for a sua causa, conduz a uma
insuficiéncia respiratéria grave, que em recémnascidos prematuros é conhecida como
sindroma de insuficiéncia respiratéria (SIR) ou doenca das membranas hialinas (DMH).
Este sindroma, SIR, € a principal causa de mortalidade e morbilidade agudas nos recém-
nascidos prematuros, podendo ser igualmente responsavel por sequelas respiratorias e
neuroldgicas permanentes.

O CUROSURF® foi desenvolvido para tratar esta deficiéncia em surfactante pulmonar
endégeno administrando como terapéutica de substituicao um surfactante exégeno
nas vias respiratorias inferiores (via intratraqueal ou intrabronquica).

As propriedades de superficie (tenso-activas) do CUROSURF®, favorecem a sua
distribuicao uniforme nos pulmées e a difusao nas interfases ar/liquido nos alvéolos. Os
efeitos fisiologicos e terapéuticos do CUROSURF® na deficiéncia em surfactante estio
documentados extensivamente em varios modelos animais.

Em fetos imaturos de coelho, obtidos por histerectomia e sacrificados imediatamente, a
administragao de CUROSURF® provocou uma melhoria marcada na expansido
pulmonar. Em coelhos recémnascidos prematuros, ventilados com 100% de oxigénio,
produziu-se uma extraordinaria melhoria do volume de ar corrente ("tidal volume") e
da compliance pulmoes/torax, comparada com os animais de controlo, apés a
administragao de CUROSURF® através de canula traqueal. Também em coelhos
prematuros, o tratamento com CUROSURF® (mantendo um volume de ar corrente de
cerca de 10 ml/Kg), aumentou a compliance do sistema pulmoes/térax até um nivel
similar ao dos animais recém-nascidos maturos.

Os efeitos terapéuticos do CUROSURF® em recém-nascidos com SIR e em prematuros
com risco para SIR, tém sido documentados por vastos ensaios clinicos internacionais
controlados e abertos. Recémnascidos prematuros tratados com uma dose tGnica de
CUROSURF® (1,25 - 2,5 ml/Kg igual a 100-200 mg/kg de fosfolipidos), mostraram uma
grande e rdpida melhoria na oxigenagao com redugao da concentracao de oxigénio
inalado (FiO2), e aumento dos ratios de PaO: PaOu/FiO: e de a/APO: A taxa de
mortalidade e a incidéncia de complicagoes pulmonares graves foram reduzidas. A
administracao de uma segunda ou terceira dose de 100 mg/Kg, demonstrou uma
redugao suplementar na incidéncia de pneumotdrax e na taxa de mortalidade.

5.2. Propriedades Farmacocinéticas

CUROSURF® mantém-se principalmente nos pulmoes, apés a administracao
intratraqueal com uma semi-vida de 67 Horas (para a dipalmitoil-fosfatidilcolina, mar-
cada com C14 radioactivo), em coelhos recém-nascidos.

Ao nivel do sangue e de outros 6rgaos (excepto nos pulmoes), apenas se encontram
vestigios de lipidos de surfactante 48 horas apds a administragao.

5.3. Dados de Seguranca Pré-Clinica

Estudos de toxicidade aguda, realizados em diferentes espécies animais, por via
intraperitoneal e intratraqueal, nao revelaram quaisquer sinais de toxicidade pulmonar
ou sistémica, ou mortalidade.

Estudos de toxicidade sub-aguda intratraqueal (14 dias), realizados em caes, coelhos e
ratos, revelaram nao existir efeitos clinicos ou alteragbes hematolégicas, nem variagoes
macroscopicas, relacionadas com o tratamento.

Além disso, CUROSURF nao revelou qualquer evidéncia de toxicidade directa no rato,
por via intraperitoneal (4 semanas).

CUROSURF® quando administrado por via parentérica em porquinhos da India, nao
revelou reacgoes anafilacticas activas, nem estimulou a produgao de anticorpos,
detectados por reacgao anafilactica cutanea passiva.

Através da via intratraqueal, ndo foram observadas reacgoes anafilacticas. Além disso,
nao ha evidéncia do potencial de sensibilizagio dérmica (Teste de Magnusson e
Kligman).

CUROSURF® também nao revelou qualquer sinal de actividade mutagénica ou
clastogénica.

6 - InformacGes Farmacéuticas

6. 1. Lista de Excipientes

Cloreto de sodio.

Agua para preparagaes injectaveis.

6.2. Incompatibilidades

Nao aplicavel.

6.3. Prazo de Validade

18 meses - frasco fechado.

6.4. Precaugdes Especiais de Conservacio

Conservar entre 2°C e 8°C. Proteger da luz.

6.5. Natureza e C ido do Recipi

Frascos de dose unitdria, em vidro incolor, com tampa de borracha de clorobutilo e capa
protectora em plastico e aluminio, contendo 1,5 ml e 3 ml de suspensao.

6.6. Instrucdes de Utilizacdo e Manipulacao

Aquecer o frasco a 37°C, conservando-o numa incubadora durante cerca de 1 hora, ou
em banho-maria, durante cerca de trés minutos e com suavidade, sem agitar, inverté-lo
uma ou duas vezes, para obter uma suspensao uniforme.

Retirar a suspensao do frasco, utilizando uma seringa munida de agulha estéril e
administrar por via intratraqueal ou intrabronquica.

Desprezar qualquer quantidade residual do frasco ap6s a primeira aspiragao.

Os frascos depois de aquecidos, nao devem voltar para o frigorifico e devem ser
rejeitados.
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