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RESUMO

Introducdo: A prevencdo da transmissdo materno-infantili do HIV no Brasil tem sido
preconizada pela Coordenagdo Nacional de DST e AIDS para atender a crescente
heterossexualizagdo e, conseqiliente, feminizagdo da epidemia, que vitimiza mulheres
predominantemente na idade fértil e que, portanto, pode colocar em risco seus filhos.
Casuistica e Métodos: Estudo analitico retrospectivo, do tipo transversal cuja casuistica
constitui-se de criancas, de ambos os sexos, infectadas pelo virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), através da transmissdo vertical, com idade entre de zero a treze anos,
assistidas na Casa Dia, no periodo de agosto de 1999 até dezembro de 2007. Resultados:
Fizeram parte da pesquisa quarenta e duas criancas. Quanto as caracteristicas maternas:
64,3% realizaram pré-natal, entretanto, em todos os periodos analisados o diagndstico da
infeccdo foi feito somente apos o parto (92,9%), 97,6%, ndo utilizou TARV durante a
gestacdo, em 71,4% os partos foram vaginais. Com relagdo aos dados das criangas infectadas,
85,7% nasceram a termo, 92,8% receberam aleitamento materno, 95,2% nao fizeram TARV
no parto, 95,2% ndo foi prescrito TARV neonatal. A idade da ocasido da primeira consulta
prevaleceu nas idades entre um a trés anos. As manifestagdes clinicas iniciais mais citadas
foram: lesdes de pele (59,5%), diarréia (54,8%), pneumonia (54,8%) e febre (40,5%). Em
todos os periodos analisados o esquema abordado para inicio do tratamento mais utilizado foi
a terapia dupla (52,3%). Mudaram de esquema terapéutico 51,2% das criangas analisadas.
88,1% dos pacientes permaneciam em acompanhamento até o término da pesquisa.
Conclusio: Faz-se necessario adequar os programas de pré-natal no que diz respeito a
implementa¢do de medidas para reducdo da transmissdao materno infantil do HIV. A infeccdo
pelo HIV esté se tornando uma doenca cronica e ndo universalmente letal, sendo fundamental

dobrar esfor¢os para maximizar sua prevengao € tratamento.

Palavras-chave: AIDS, transmissdo vertical, pacientes pediatricos, terapia anti-retroviral.



ABSTRACT

Introduction: The prevention of the mother-to-child transmission of HIV in Brazil has been
extolled by the National Coordination of STD and AIDS to assist to the heterosexual growth
and, consequent, reach women of the epidemic, that affect women predominantly in the fertile
age and that, therefore, it can place in your risk children. Methodology: Study analytic
retrospective, of the traverse type whose casuistry is constituted children, of both sexes,
infected by the human immunodeficiency virus (HIV) by vertical transmission, with age
among of zero to thirteen years, admitted for accompaniment in the Casa Dia, in the period of
august of 1999 to december of 2007. Results: Forty two children were involved on this study.
About maternal characteristics: 64,3% of the mothers infected by HIV accomplished prenatal,
however, in all the periods of the research the diagnosis of the infection prevailed after the
childbirth (92,9%), 97,6%, didn't use ARV during the gestation, in 71,4% there was
prevalence of vaginal childbirths. In concern to the infected children's data, 85,7% were born
to term, 92,8% received breastfeeding, 95,2% didn't use ARV in the childbirth, 95,2% didn't
use ARV neonatal. The age of the occasion of the first consultation prevailed in the age group
from 1 to 3 years. The clinic manifestations in the beginning of the disease were: lesions of
skin 59,5%, diarrhea 54,8%, pneumonia 54,8% and fever in 40,5% of the children. In all the
analyzed periods the dual treatment was the most used (52,3%). Changed of therapeutic
outline 51,2% of the analyzed children. 88,1% of the children remaining in the research.
Conclusion: It’s necessary to improve services during preganancy in order to the prevention
of vertical transmission. HIV infection has been changed a cronical disease and anymore a

letal one, being fundamental to increase prevention and treatment.

Keywords : AIDS, vertical transmission, pediatric patients, anti-retroviral therapy.
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1. INTRODUCAO

Os primeiros casos da Sindrome de Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) foram
descritos nos Estados Unidos da América em 1981 (CDC, 1981) e, ainda que naquele tempo
ndo se conhecesse sua causa, a nota editorial que acompanhava a publicagdo sugeria “uma
disfuncdo da imunidade celular relacionada a uma exposi¢do comum” e “uma patologia
adquirida por contato sexual”. Na primeira metade da década de 80 o Virus da

Imunodeficiéncia Humana (HIV) foi isolado e relacionado a AIDS (PLUMMER et al, 1991).

Embora inicialmente vinculado aos homens que fazem sexo com outros homens, o
HIV se disseminou rapidamente entre os diversos seguimentos da sociedade alcangando
paulatinamente homens com pratica heterossexual, mulheres e criangas (SANTOS et al.,

2002).

Globalmente, a prevaléncia de HIV chegou a um patamar estavel. Contudo a AIDS
continua entre as principais causas de morte no mundo. Segundo o relatéorio Mundial da
United National Programme on HIV/AIDS — UNAIDS (2007) estima-se que existam,
atualmente, 33,32 milhdes de pessoas com HIV em todo o mundo, com reducao de 16% se
comparada com estimativa publicada em 2006 de 39,5 milhdes de casos. A porcentagem da

prevaléncia de HIV entre adultos se estabilizou (prevaléncia de 0,8% desde 2001).

A tendéncia da epidemia de AIDS evidencia aumento do nimero de casos entre
mulheres que correspondem a 46,2% do total de casos de 2007. A grande porcentagem de
mulheres portadoras do virus reflete aumento do nimero de casos de criangas infectadas pelo

HIV em decorréncia da transmissao vertical (UNAIDS, 2007).

De acordo com o Sumario Global da Epidemia da AIDS (UNAIDS, 2007), calcula-se
que a média mundial, em 2007, de criangas com menos de quinze anos de idade infectadas
pelo HIV foi de aproximadamente 2,5 milhdes. Estima-se ainda que, mundialmente, houve
aumento de um milhdo de casos de infec¢do em criangas nesta faixa etaria desde 2001.

Ocorreu um aumento do nimero de 6bitos entre criangas de 330.000 em 2001 para 360.000
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em 2005, no entanto estd havendo um declinio dessa estimativa em 2007 para 330.000

mortes.

Segundo o Boletim Epidemiologico AIDS e DST do Ministério da Satde (2007), nos
ultimos 27 anos, foram diagnosticados 13.012 casos de AIDS em criangas menores de 13 anos
de idade no Brasil. Desse total, 83,4% ocorreram devido a transmissdo vertical. Dentro desta
categoria, numa divisdo dos pacientes por idade no momento em que houve o diagnostico de

AIDS, o maior percentual de casos (33,6%), foi diagnosticado antes do primeiro ano de vida.

Cerca de 65% dos casos de transmissdo materno-infantil do HIV ocorre durante o
trabalho de parto e no parto propriamente dito e os 35% restantes ocorrem intra-utero,
principalmente nas ultimas semanas de gestagdo. Além disso, o aleitamento materno apresenta

risco adicional de transmissao de 7% a 22% (BRITO et al., 2006).

A prevengdo da transmissao materno-infantil do HIV no Brasil tem sido preconizada
pela Coordenacao Nacional de DST e AIDS para atender a crescente heterossexualizagdo e,
conseqiiente, feminizagdo da epidemia, que vitimiza mulheres predominantemente na idade
fértil e que, portanto, pode colocar em risco seus filhos. A inversdo na relagdo
masculino/feminino dos casos de AIDS na faixa etiria de 13 a 19 anos ¢ extremamente
preocupante, € vem se somar a ocorréncia cada vez mais freqiiente de gestacdo na

adolescéncia, sinalizando para o risco de transmissdo perinatal do HIV (BRASIL, 2007).

De acordo com as informagdes institucionais do Programa Nacional DST/AIDS do
Ministério da Saude (2007), desde o inicio da epidemia, tem se agido em conjunto com as
Secretarias Estaduais e Municipais de Saude para a elaboracdo e implementagdo de politicas
publicas éticas, efetivas e democraticas no que se refere ao HIV/AIDS. O Brasil foi o primeiro
pais da América Latina a adotar a distribui¢do universal de medicamentos anti-retrovirais
(ARV) iniciada em 1991 no Estado de Sao Paulo com o AZT, um marco historico da politica

brasileira de assisténcia em relacdo a maioria dos paises afetados pela epidemia.
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A mera distribui¢do dos medicamentos, contudo, ndo garante a qualidade do
tratamento. E necessario monitorar a resposta dos pacientes a medicagdo, para que se possa
avaliar sua eficécia, através de dois exames, em particular, a contagem de linfocitos CD4 e o

teste de carga viral (Brasil, 2007).

Em acordo com o Boletim Epidemiologico AIDS e DST do Ministério da Saude
(2007), atualmente, cerca de 170 mil portadores de HIV/AIDS encontram-se sob tratamento
em todo pais. Gracas aos ARV, de 1996 a 2005, observou-se no pais uma reducdo da
mortalidade (40% a 70%) e morbidade (60% a 80%), o que corresponde a 90 mil Obitos

evitados.

Em Belém, o atendimento aos portadores do HIV ¢ feito pelo Centro de Atencdo e
Satde a Doencas Infecciosas Adquiridas (Casa Dia), pelo Centro de Testagem e
Aconselhamento (CTA) e pela Unidade Referéncia em Doengas Infecciosas e Parasitarias
(UREDIP). De acordo com a Secretaria Municipal de Saude (2007) a Casa Dia, tem cerca de
2.078 pacientes inscritos. Desse total, 1.767 sdo adultos, dos quais 647 sao mulheres e 1.120,
homens. O nimero de criangas expostas ao virus, inscritas no Centro alcanca o total de 302
pacientes, sendo 196 meninas e 106 meninos. Hé ainda nove adolescentes, dos quais seis sao
do sexo feminino e trés do sexo masculino. Estes pacientes vém encaminhados pelo Centro de
Testagem e Aconselhamento (CTA) e de todas as vinte e nove unidades de saide municipais,

além da rede particular de saude.

Com base no exposto acima se objetivou analisar aspectos da sindrome da
imunodeficiéncia adquirida em criangas infectadas através da transmissao materno-infantil,
assistidas na Casa Dia, desde sua implantacio no ano de 1999 até 2007, através de um
levantamento sobre o seguimento destes pacientes e avaliagdo comparativa em diferentes
periodos da admissdo, na tentativa de demonstrar possiveis diferencas existentes nos nove

anos de implantacdo do Servigo.
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2. REFERENCIAL TEORICO

2.1. CONCEITO

A AIDS ¢ a manifestacao clinica avangada da infec¢do pelo virus da imunodeficiéncia
humana (HIV-1 e HIV-2). Estes sdo retrovirus com genoma RNA, da Familia Retroviridae
(retrovirus) e subfamilia Lentivirinae. Pertence ao grupo dos retrovirus citopaticos € nao-
oncogénicos que, para multiplicar-se, necessitam de uma enzima denominada transcriptase
reversa, responsavel pela transcricdo do RNA viral para uma copia DNA, que pode entdo se

integrar ao genoma do hospedeiro (VERONESI apud LOMAR et al., 2004).

A infec¢do pelo HIV ¢ caracterizada por uma destruicao progressiva do sistema imune
a qual leva a infecgdes oportunistas recorrentes, debilitagdo progressiva e morte (SALOMON

DE TRUCHIS e MELCHIOR, 2002, p. 111).

Na infancia, tem evolugcdo geralmente cronica e comprometimento de multiplos
orgdos. Atualmente, em diversos paises, a SIDA ¢ considerada uma importante causa de
morbi-mortalidade na infancia, gerando graves problemas sociais, econdmicos e psicologicos

tanto para a crianga quanto para sua familia (SOUZA, 1998, p. 311).

As manifestagdes clinicas da SIDA na crianca sdo diferentes daquelas apresentadas
pelo adulto, o que, podem ser confundidas eventualmente com afecgdes freqlientes em
pediatria. Dessa forma, o pediatra deve aprender a suspeitar da sindrome o mais precocemente
possivel, a fim de poder oferecer a crianga as medidas terapéuticas e preventivas disponiveis

(SUCCI, 2005, p. 1490-91).

2.2. EPIDEMIOLOGIA DA AIDS

Segundo o relatério Mundial da United National Programme on HIV/OMS
(UNAIDS/OMS), ainda que as taxas de infeccdo pelo HIV tenham caido em diversos paises,
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o numero global de pessoas com HIV/AIDS continua a subir. De acordo com o Sumario
Global da Epidemia de AIDS (2007) calcula-se que a média mundial, em 2007, de individuos
infectados pelo HIV foi de aproximadamente 33,2 milhdes de pessoas com HIV em todo
mundo e que ocorreram 2,5 milhdes de novas infecgdes em 2007. O nimero de pessoas que

morreram em decorréncia da AIDS neste ano foi de 2,1 milhdes.

No Brasil, o primeiro caso em pacientes menores de 13 anos foi relatado em 1983,
somando um total de 13.012 casos de infec¢des até junho de 2005. Houve um pico em 1998,
representando 9,31% do total dos casos notificados. A principal forma de transmissdo ¢ a
vertical, alcancando 83,4%, seguida da exposicao sanguinea com 2,7% e a sexual com 6,1%

dos casos (BRASIL, 2007, p. 24).

De acordo com o Boletim Epidemioldgico AIDS e DST do Ministério da Saude
(2007), foram notificados no SINAN e registrados no SISCEL 474.273 casos de AIDS no
Brasil de 1980 até junho de 2007. Deste total, 16.103 vivem na regido Norte do pais, onde
7.194 residem no Estado do Para. Ainda nesse periodo, neste Estado, houve 4.968 6bitos por

AIDS.

No inicio da epidemia, maior nimero de casos ocorria em homossexuais do sexo
masculino. Com o decorrer dos anos, observou-se um aumento dos casos de SIDA em
mulheres, causadas principalmente pela maior freqiiéncia da transmissdo heterossexual e uso
de drogas endovenosas. Essa situagdo ¢ importante, pois reflete diretamente na transmissao
materno-infantil, j& que aproximadamente, 2% dos casos ocorrem na faixa etdria pediatrica,
dos quais 90% resultam da transmissdo vertical e o restante, da exposicdo sanguinea

(COTRAN, KUMAR, COLLINS, 2000, p. 211).

A feminizacdo da AIDS ¢ um reflexo do comportamento socio-sexual da populagdo. A
mulher se considera menos exposta ao risco, talvez por sua entrada mais tardia na dindmica da
epidemia, ndo se enquadrando naqueles, inicialmente denominados grupos de risco
(UNAIDS, 2004, p. 3). O crescimento progressivo dos casos em mulheres jovens em idade

fértil, fez com que aumentasse paralelamente casos em criangas através da transmissao
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vertical, que responde hoje por mais de 80% dos casos pediatricos notificados no pais

(BRASIL, 2007, p. 27).

A transmissdo vertical envolve trés momentos: gestacdo, parto e aleitamento materno.
A transmissdo intra-uterina € possivel em qualquer fase da gravidez, porém ¢ menos freqiliente
no primeiro trimestre. As infecgdes ocorridas neste periodo ndo tém sido associadas a
malformagdes fetais. Uma propor¢do substancial dos casos de transmissdo do HIV da mae
para o filho ocorre durante o periodo intraparto (65-70%), e seriam causados por: transfusao
do sangue materno para o feto durante as contra¢des uterinas, infec¢do apos a ruptura das
membranas e contato do feto com as secre¢des ou sangue infectados do trato genital materno

(KLATT, 2004).

2.3. ETIOPATOGENIA

O agente etiolégico da AIDS é um retrovirus linfotropico da familia /lentiviridae
chamada HIV (Human Immunodeficiency Virus). As alteracdes imunolédgicas das doencgas sdo
resultantes da capacidade do HIV de induzir deple¢do lenta e progressiva dos linfocitos T
CD+. A imunodeficiéncia celular resultante permite a instalacdo de infec¢des oportunistas e

neoplasias (SUCCI, MACHADO, 2005).

Segundo Walker (2000), as anormalidades dos linfocitos associados a infeccdo pelo
HIV podem ser quantitativas e qualitativas, sendo que as deficiéncias qualitativas tornam-se
aparentes logo apos a infeccdo, antes mesmo que a deplecido CD4 seja evidente. A
anormalidade quantitativa ¢ resultante da diminuigdo progressiva da contagem de linfocitos T
auxiliares CD4+, desde a infec¢do primaria, tendendo a niveis insignificantes nos estagios

tardios da doenga.

O ciclo vital do HIV distingue os retrovirus de outros virus. O virion livre da célula
primeiramente se liga a célula alvo através da interacdo especifica entre o envelope viral e a
membrana da célula hospedeira. A especificidade dessa interacdo entre virus e célula resulta

de uma interacdo de alta afinidade entre a glicoproteina viral gpl20 e a molécula CD4
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associada a célula alvo, levando a uma mudanca conformacional na gpl120 e uma interagdo
subseqiiente com um membro da familia de receptores celulares de quemoquinas (CCRS ou
CXCR4). Essas interagdes altamente especificas e entre gp120, CD4 e CCR5-CXCR4 levam
a fusdo das membranas viral e celular e a internalizagdo do complexo da nucleoproteina viral.
A transcricdo reversa catalizada pela transcriptase reversa viral gera uma copia de fita dupla
de DNA viral no interior do complexo nucleoprotéico e esta migra para o nucleo onde a
integracdo covalente do DNA viral dentro dos cromossomas hospedeiros leva a formagao do
provirus. A expansao subseqiiente do DNA viral ¢ controlada pelas proteinas virais e célula
hospedeira, que interagem com o DNA viral e os elementos RNA reguladores. O RNAm viral
transcrito ¢ traduzido para proteinas virais e novos virions sdo agrupados na superficie celular,
onde o RNA viral gendmico, a transcriptase reversa, as proteinas estruturais e regulatorias, e
as glicoproteinas do envelope sdo agrupados. Em virtude do provirus HIV-1 estar integrado
de forma covalente ao cromossoma da célula hospedeira, isto representa componente estavel
do genoma hospedeiro. Relevante para as discussoes subseqiientes da patogénese viral, o pro -
virus integrado pode permanecer latente ou pode exibir niveis altos da expressao genética com

producdo explosiva de novas particulas virais (CECIL, 2005, p. 2501).

Em criangas observa-se uma ativacao policlonal de precursores de linfocitos B devido
a presenca do HIV ou de suas proteinas. Tal ativagdo provoca o aparecimento de
hipergamaglobulinemia policlonal e inabilidade funcional das células B frente a novos
antigenos T dependentes e T independentes. Essas alteragdes da imunidade humoral
antecedem, na maioria dos casos, as alteragcdes da imunidade celular, levando a um quadro
clinico constituido primariamente por infeccdes bacterianas de repeti¢do causadas por agentes

comuns na faixa etaria (HO, 1987).

2.4. APRESENTACOES CLINICAS

A AIDS ¢ conseqiiéncia final e mais grave da infec¢do pelo HIV. Na crianga, a doenga
¢ distinta daquela do adolescente e do adulto e se manifesta por infeccdo de repeticdo ou
oportunistas e neoplasias resultantes da imunossupressao induzida pela infec¢ao pelo HIV. O
espectro clinico da infeccdo ¢ muito variavel, desde formas totalmente assintomaticas até a

apresentacdao completa da sindrome (SUCCI, MACHADO, 2005).
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Nas criancas sintomaticas, o inicio das manifestagoes clinicas ¢ insidioso ¢
caracterizam-se por sintomas inespecificos, como dificuldade para ganhar peso, adenomegalia
generalizada, hepatoesplenomegalia assintomatica, febre prolongada, diarréia cronica,
anormalidades neurologicas, candidiase oral de dificil controle e infec¢des bacterianas, que
podem ser a primeira manifestagdo da doenga, incluindo desde quadros leves como otite
média cronica, sinusite, infec¢cdes cutaneas e do trato urinario até quadros mais graves como
pneumonias, osteomielite, bacteremia, septicemia e meningites (SEGRE, 2002, p, 170;

SUCCI e MACHADO, 2005).

As infecgdes oportunistas, como pneumonia por Pneumocystis jiroveci,
micobacteriose atipica, candidiase oral ou sistémica, infec¢cdes cronicas ou recorrentes por
citomegalovirus (CMV), toxoplasma, virus varicela zoster e herpes simples ocorrem
principalmente entre as criangas com imunodeficiéncia grave. As neoplasias sdo pouco

freqlientes nas criangas (SUCCI e MACHADO, 2005).

2.5. DEFINICAO DE CASO DE AIDS EM CRIANCAS (MENORES DE 13 ANOS)

O Ministério da Satude estabeleceu um fluxograma para utilizacdo de testes de
quantificacdo de RNA, visando a detec¢do da infeccdo pelo HIV em criancas com idade entre
um ¢ dezoito meses, nascidas de maes infectadas pelo HIV, sendo necessarias duas

quantificacdes acima do limite de detecgdo para que a crianga seja considerada infectada.

Quando o primeiro teste mostrar quantificacdo do RNA viral detectavel, deve-se
repetir o teste imediatamente, com nova amostra. Caso seja obtido o mesmo resultado neste
segundo teste, a crianca ¢ considerada infectada. Caso o segundo teste se mostre abaixo do
limite de detecgdo, deve-se realizar um terceiro teste apds dois meses. Sendo o terceiro teste
detectdvel, a crianga ¢ considerada infectada; caso contrario ¢ considerado como
provavelmente nio infectada. Quando o primeiro teste mostrar quantificagdo do RNA viral
abaixo do limite de deteccdo, deve-se repeti-lo apos dois meses (2° teste). Sendo o resultado
deste segundo teste ainda inferior ao limite de detec¢do, a crianga ¢ considerada

provavelmente ndo infectada. Sendo detectdvel neste segundo teste, ele deve ser repetido
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imediatamente, com nova amostra (3° teste). A crianca ¢ considerada infectada se o terceiro
teste mostrar quantificagdo do RNA viral detectavel, e provavelmente ndo infectada se estiver

abaixo do limite de deteccao.

De acordo com o Ministério da Saude do Brasil (2007), os critérios adotados para

defini¢do de caso de AIDS em individuos menores de treze (13) anos de idade sdo:

CRITERIO CDC ADAPTADO
Evidéncia laboratorial da infec¢do pelo HIV em criangas
Para fins de vigilancia epidemiologica
+
Evidéncia de imunodeficiéncia:
Diagnéstico de pelo menos duas (2) doengas indicativas de AIDS de carater leve
e/ou
Diagnéstico de pelo menos uma (1) doenga indicativa de AIDS
de carater moderado ou grave
e/ou

Contagem de linfécitos T CD4+ menor do que o esperado para a idade atual

ou
CRITERIO EXCEPCIONAL OBITO
Mengao a AIDS/SIDA (ou termos equivalentes)
Em algum dos campos da Declaracio de Obito (DO)
+
Investigacdo epidemiologica inconclusiva
ou
Mengao a infecg¢ao pelo HIV (ou termos equivalentes) em algum
dos campos da DO, além de doenga(s) associada(s) a infecgdo pelo HIV
+

Investigacdo epidemiologica inconclusiva
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2.6. DIAGNOSTICO LABORATORIAL DA AIDS

Para o Ministério da Satde do Brasil, a investigacdo laboratorial da infec¢ao pelo HIV
inclui testes de triagem e confirmatdrios de pesquisa de anticorpos anti-HIV e testes de carga
viral. A evidéncia laboratorial de imunodeficiéncia ¢ dada pela contagem de linfocitos T

CD4+ menor que a esperada para a idade atual (BRASIL, 2007).

Em criangas com menos de 18 meses de idade, expostas ao HIV por transmissdo
vertical, o Ministério da Saude do Brasil preconiza que hé infec¢do quando houver a presencga
de RNA ou DNA viral detectavel acima de 1.000 copias/ml, em duas amostras, coletadas em
momentos diferentes, apds o primeiro més de vida. Ha possibilidade de realizacio do teste de
carga viral desde as duas semanas de vida, porém ha significativo aumento da sensibilidade
quando o teste € realizado ap6s os dois meses. A partir dos 18 meses de idade, ou em casos de
transmissdo ndo vertical em qualquer idade, a infec¢ao pelo HIV ¢ diagnosticada quando uma
amostra de soro for reativa em dois testes de triagem ou um confirmatorio para pesquisa de

anticorpos anti-HIV (BRASIL, 2007).

Na deteccdo de anticorpos, sdo considerados testes de triagem: ensaio por
imunoabsorbéncia ligado a enzima (Enzyme Linked Immunosorbent Assay — ELISA), ensaio
imunoenzimatico (EIA), ensaio imunoenzimatico com microparticulas (Microparticle Enzyme
Immuno Assay, MEIA) e ensaio imunoenzimatico com quimiluminescéncia. Os testes
sorologicos  confirmatérios para anticorpos anti-HIV ~ (BRASIL, 2007) sdo:
imunofluorescéncia indireta, imunoblot, Western Blot, testes de amplificagdo de acidos
nucléicos como a reacdo em cadeia da polimerase (Polimerase Chain Reaction, PCR) e a
amplificacdo seqiiencial de acidos nucléicos (Nucleic Acid Sequence Based Amplification,

NASBA).

A contagem absoluta ou relativa de linfocitos T CD4+ menor que o esperado para a
idade ¢ evidéncia laboratorial de imunodeficiéncia e associada a evidéncia laboratorial de
infec¢ao pelo HIV, preenche o critério CDC adaptado para defini¢do de caso de AIDS em

individuos menores de 13 anos de idade. Assim, ¢ imunodeficiente a crianga com menos de
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12 meses de idade que apresenta contagem de linfocitos T CD4 inferior a 1.500 células por
mm’ ou 25%; entre 1 ¢ 5 anos de idade o valor referencial é de 1.000 células por mm® ou
25%; e de 6 a 12 anos a imunodeficiéncia se evidencia com contagem de linfocitos T CD4+

menor que 500 células por mm’ ou 25% (BRASIL, 2007).

O sistema de diagndstico da infeccdo pelo HIV proposto pelo Ministério da Saude do
Brasil ¢ altamente sensivel e especifico, mas possui algumas limitacdes. E exigida infra-
estrutura laboratorial desenvolvida e pessoal altamente qualificado, além de haver uma
demora de cerca de uma a duas semanas ou mais para entrega dos resultados, o que determina
retardo no diagnostico e dificuldade no acompanhamento dos pacientes (FERREIRA JUNIOR
et al., 2005).

Os testes rapidos para deteccio de anticorpos anti-HIV t€m se mostrado cada vez mais
disponiveis e com desempenho progressivamente melhor desde sua introdu¢do no mercado,
com o desenvolvimento e a aplicagao de novas tecnologias. Em conseqiiéncia disso, alguns
testes rapidos tém apresentado desempenho comparavel aos ensaios imunoenzimaticos, com a
vantagem de ndo exigirem laboratorio especializado e poderem ser executados em apenas

alguns minutos (FERREIRA JUNIOR et al., 2005).

A Organizagao Mundial da Saude recomenda o uso seqiiencial de dois ou trés testes
rapidos para o diagnostico de infeccdo pelo HIV em individuos assintomaticos. Esta estratégia
tem sido aplicada com sucesso em alguns paises. Sao exemplos de testes disponiveis no
mercado brasileiro: Determine HIV-1/2, HIV Rapid Check, Hexagon HIV 1+2, UniGold
HIV, HIV 1/2 Stat Pak, Hema-Strip HIV-1/2 e Capillus HIV-1/HIV-2 (FERREIRA JUNIOR
et al., 2005).

2.7. PROFILAXIA

Todas as criangas infectadas pelo HIV, que ndo apresentarem SIDA ou alteragdes
imunoldgicas, podem seguir o calendario vacinal do Ministério da Satde. A imunizagao deve

ser iniciada mais precocemente possivel, pois com o desenvolver da idade hd diminui¢do da
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resposta imunologica ou pode ocorrer resposta inadequada, sendo portando, proscrita a
administragdo de vacinas de cepas vivas, exceto a BCG que devera ser feita ainda na

maternidade (BRASIL, 2007; SALOJEE e VIOLARI, 2001).

As criangas na faixa etaria de trés a seis meses, possuem maiores risco de desenvolver
pneumonia por Pneumocystis jiroveci, que ¢ a mais freqiiente infeccdo oportunista em
criangas com SIDA, dessa forma, deve-se instituir a profilaxia com Sulfametoxazol-
Trimetoprima, a partir de seis semanas até 12 meses de idade, independente da contagem de
células de T CD4+ ou até que se descarte a infec¢do pelo HIV nesse periodo (CDC, 2005;
BRASIL, 2007).

A prevengdo da infec¢do materna ¢ a base para profilaxia da transmissdo vertical.
Campanhas de conscientizagdo sobre a importancia do uso de preservativos durante o ato
sexual, triagem sorologica para os doadores de sangue e orientagdo dos usudrios de drogas
endovenosas sobre a importancia do nao compartilhamento de seringas descartaveis, sao os

principais meios de profilaxia materna (ABRAMS, 2004).

Estudos clinicos e observacionais indicam que a transmissao vertical do HIV ¢ muito
baixa quando utilizados esquemas anti-retrovirais potentes, que reduzem drasticamente a
carga viral materna do HIV. O objetivo de reduzir a transmissao vertical faz com que toda
gestante infectada pelo HIV seja medicada com anti-retroviral (ARV), independente de seu
estado imunoldgico ou viroldgico. Todavia, a orientagdo de uso de terapia anti-retroviral
(TARV) para tratamento e ndo apenas de profilaxia ird depender de critérios clinicos e
laboratoriais. A Zidovudina, sempre que possivel, deverd fazer parte de qualquer esquema

terapéutico que venha a ser adotado pela gestante infectada pelo HIV (BRASIL, 2007).

A efetividade do uso de AZT na redugdo da transmissdo vertical do HIV foi
comprovada em 1994, pelos resultados do estudo PACTG 076. Este comprovou que o uso do
AZT reduz a transmissdo vertical do HIV em 67,5% quando usado durante a gestacdo (via

oral), trabalho de parto e parto (via endovenosa), e pelos recém nascidos (solugdo oral) que
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foram alimentados exclusivamente com férmula infantil. (CONNOR, 1994; HAWKINS et al.,
2005, p. 107-148).

A profilaxia com ARV (monoterapia com AZT ou profilaxia com TARV) deve ser
iniciada a partir da 14° semana de gestacdo e o AZT intravenoso, instituido durante o trabalho
de parto e parto, devera ser mantido até o campleamento do corddo umbilical. Quando a
oportunidade de uso de ARV no inicio da gestagdo for perdida, essa terapia deverd ser
iniciada em qualquer idade gestacional e AZT intravenoso instituido no momento do parto

(BRASIL, 2007, p. 17).

Além da profilaxia medicamentosa durante a gestagdo, no trabalho de parto e no parto,
aconselha-se o parto cesariano, podendo também ser realizado o parto normal, dependendo da
carga viral e da idade gestacional da paciente. Os RN devem receber AZT oral durante as seis
semanas de vida, iniciando nas primeiras oito horas, além de cuidados especiais quanto a sua
manipulagdo logo ap6s o nascimento e proscrigao do aleitamento materno (BRASIL, 2007, p.
17; KOPELMAN et al., 2004, p. 464). As doses recomendadas para profilaxia da transmissao

vertical do HIV estao disponiveis no Anexo A.

2.8. TRATAMENTO

A introducdo da terapia anti-retroviral combinada com trés ou mais drogas reduziu
substancialmente a mortalidade e morbidade de criangas e adultos infectados pelo HIV. A
medida que a infecg¢do pelo HIV torna-se uma doenga tratavel, ¢ fundamental uma abordagem
de longo prazo para a escolha dos regimes anti-retrovirais iniciais ¢ subseqiientes (BRASIL,

2007, P. 59).

O tratamento de pacientes HIV consiste em medidas gerais, uso de anti-retrovirais e
tratamento das infec¢des. O conhecimento abrangente e atualizado sobre o HIV estd sendo
alterado rapidamente e, além disso, o manejo dos problemas de uma enfermidade cronica sdo

determinantes para conduzir os tratamentos (BRAUNWALD et al., 2002, p. 2013).
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A terapéutica anti-retroviral (TARV) vem evoluindo rapidamente com o advento de
pesquisas e descobertas sobre o ciclo do HIV no organismo, o que no Brasil, ocorreu
principalmente depois de 1996. A instituicdo de anti-retrovirais combinados, especialmente
aos inibidores da protease (IP) proporcionaram uma mudanga na morbi-mortalidade da
infeccdo pelo HIV. Fato este constatado através da importante reducdo de infecgdes
oportunistas, diminui¢do das internagdes hospitalares e dbitos secundarios a AIDS, além do
aumento considerdvel de sobrevida dos portadores do virus. Porém, ainda se encontram
alguns obstaculos relacionados ao uso prolongado da terapia como a resisténcia viral, a

toxicidade das drogas e a necessidade de alta adesdo ao tratamento (LUZURIAGA, 2002).

O Brasil foi um dos pioneiros a estabelecer acesso universal aos TARV, tendo em
vista que a reducdo dos custos com internagdes hospitalares e tratamentos resultantes de
infec¢des oportunistas, compensa os gastos com esses medicamentos, além de proporcionar
sobrevida mais digna aos pacientes HIV positivos, relacionada principalmente a sua melhora

fisica e emocional (BRAUNWALD et al., 2002, p. 2013).

Os anti-retrovirais utilizados na pediatria compreendem trés grupos (BRASIL, 2007,

p. 66):

a) Inibidores da Transcriptase Reversa Nucleosideos Andlogos (ITRN): Azitomidina
ou Zidovudina (AZT), Didanosina (ddI), Lamivudina (3TC), Estavudina (d4T) e
Abacavir (ABC);

b) Inibidor da Transcriptase Reversa ndao Andlogo de Nucleosideo (ITRNN):
Neviparina (NVP) e Efavirez (EFZ).

c) Inibidor da Protease (IP): Amprenavir (APV), Atazanavir (ATV), Nelfinavir
(NFV), Ritonavir (RTV), Indinavir (IDV), Lopinavir + Ritonavir (LPV/r),
Saquinavir (SQV).

d) Inibidor de Fusdo (T-20 = enfuvirtida).

A evolugdo clinica da doenga a partir da década de 90 sofreu grande modificacao,

devido avangos no cuidado de criangas portadoras do HIV. O comportamento da SIDA
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pediatrica ¢ bastante varidvel abrangendo criancas com manifestagdes rapidamente
progressoras até ndo progressoras. Isto ocorre devido a varios fatores que influenciam estes
padrdes, como a época de infeccao, a carga viral no estado de equilibrio, genotipo e fendtipo
viral, resposta imune e constituicdo genética individual. Logo ¢ de extrema importincia o
acompanhamento clinico, imunoldgico e virdtico constante para avaliar o prognéstico e tomar

condutas terapéuticas, além de avaliar a eficacia do tratamento (BRASIL, 2007).

A maioria das criangas adquire a infec¢do pelo HIV numa época em que o seu sistema
imunologico encontra-se ainda imaturo. A progressdo da doenga em criancas infectadas
verticalmente segue padrdo bimodal: precoce, com mediana de idade de inicio dos sintomas
aos quatro meses e tardia, com mediana de idade de inicio dos sintomas aos seis anos. Estima-
se que cerca de 20% dos lactentes, na auséncia de terapia anti-retroviral efetiva, tenham

progressao precoce da doenga (BRASIL, 2007).

A decisdo sobre quando iniciar a TARV deve levar em consideracao a sintomatologia
clinica e os pardmetros imunologicos e virologicos, adequados a idade da crianca (BRASIL,
2007).

Esquema recomendado para terapia anti-retroviral inicial (BRASIL, 2007, p. 66):

a) 2 ITNR (preferencialmente AZT + 3TC ou D4T +3TC ou ABC + 3TC)

Associados a

b) 1 ITRNN (NVP se <3 anos / NVP ou EFZ se > 3 anos)
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3. CASUISTICA E METODOS

3.1. TIPO DE ESTUDO:

Estudo analitico retrospectivo, do tipo transversal.

3.2. POPULACAO DE ESTUDO:

Criangas infectadas pelo HIV por transmissdo materno-infantil, acompanhadas no
Centro de Atencao a Saude em Doencas Infecciosas - Casa Dia, em Belém, Para, Brasil, no

periodo de agosto de 1999 até dezembro de 2007.

3.3. LOCAL DE PESQUISA:

A Casa Dia ¢ uma Unidade Municipal Especializada no atendimento de pacientes com
doengas infecciosas sexualmente transmissiveis, principalmente as portadoras do HIV. Tem
corpo clinico multidisciplinar, constituido por médicos, psicologos, terapeutas, nutricionistas,

enfermeiros, assistente sociais, farmacéuticos, dentre outros.

3.4. TAMANHO AMOSTRAL:

Foi composto por quarenta e duas criangas, de ambos os sexos, infectadas pelo virus
da imunodeficiéncia humana (HIV), com idade entre de zero a treze anos, assistidas na Casa
Dia, no periodo de agosto de 1999 até dezembro de 2007.

Para melhor avaliagdo do acompanhamento da infeccdo pelo HIV, a amostra foi
dividida em trés periodos equivalentes: 1999 a 2001, 2002 a 2004 ¢ 2005 a 2007, contendo

em cada periodo quatorze, dezesseis e doze criangas respectivamente.

3.5. CRITERIOS DE INCLUSAO:

Todas as criangas infectadas pelo HIV, por transmissdo materno-infantil, com idade
variando de zero a treze anos, e acompanhadas na Casa Dia, no periodo pré-determinado pela

pesquisa.
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Considerou-se infectada a crianga com dois dos seguintes testes positivos ou
reagentes, colhidos em duas ocasides diferentes: quantificacdo de RNA viral com resultado
acima do nivel detec¢do, sendo pelo menos uma delas realizada apos o primeiro més de vida;

testes de ELISA positivo para o HIV, realizados a partir 15° més de vida (BRASIL, 2007).

3.6. CRITERIOS DE EXCLUSAO:

Foram excluidos os pacientes acompanhados em outros servicos, que freqlientam a
Unidade de Referéncia apenas para receber os medicamentos anti-retrovirais, bem como
aqueles que abandonaram seguimento na institui¢cdo, considerando-se para tal, Gltima consulta

realizada ha mais de um ano, no momento da coleta de dados.

3.7. VARIAVEIS ESTUDADAS:

3.7.1. VARIAVEIS MATERNAS:

Idade, presenga de outros filhos infectados, realizagdo do pré-natal, intercorréncias
durante a gravidez, época do diagndstico da infeccdo pelo virus, categoria da exposi¢do, uso

de ARV na gestagao.

3.7.2. VARIAVEIS DAS CRIANCAS:

Dados de identificacdo: data de nascimento, sexo, cor, residéncia, idade na primeira
consulta e ano de admissdo no servi¢o. Antecedentes do parto: via de parto, utilizagdo de
TARV ap6s nascimento, aleitamento materno, ARV no periodo neonatal, idade do
diagnostico, idade das primeiras manifestagdes clinicas, manifestacdes clinicas mais
freqiientes, sorologia para o HIV, resultados de CD4 na admissdo e entre quatro a doze meses
apoOs o inicio da terapia. Tratamento: idade do inicio; esquema terapéutico inicial; esquema

terapéutico atual. Evolugdo: tempo de acompanhamento no servigo, situagao atual.
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3.8. PROCEDIMENTOS

Inicialmente, foram identificados todos os pacientes admitidos na Casa Dia, no
periodo da pesquisa e realizada busca ativa nos prontudrios. O instrumento de coleta dos
dados foi uma ficha na qual foram registrados as varidveis j& mencionadas anteriormente

(Apéndice A).

Para fins de andlise, as admissdes foram evidenciadas por periodos de dois anos e as
criangas foram divididas por grupos etarios de zero a onze meses, um a trés anos exclusive,
trés a seis anos exclusive e seis a treze anos, o que poderia possibilitar identificar com maior
precisdo possiveis diferengas existentes no transcorrer dos anos e entre os diferentes grupos de

1dade.

A contagem de Linfocitos CD4 (valor maximo, valor médio, valor minimo) foi
utilizada para caracterizar a amostra, segundo as categorias imunologicas de classificagao da
infeccdo pelo HIV em criangas menores de 13 anos, bem como, avaliar a resposta ao
tratamento com TARV. A altera¢do imunologica ¢ classificada em ausente, moderada e grave,

segundo critérios adotados pelo Ministério da Satde do Brasil (Anexo B).

3.9. CODIFICACAO, DIGITACAO E ANALISE DOS DADOS:

As informagdes obtidas foram inseridas no programa EPI-INFO, versdo 6.04, para
analise estatistica. Para analise da significancia foi utilizado o teste Qui-Quadrado (X?), com
nivel alfa=0,05 (5%), através do software Bioestat 3.0, assinalando com asterisco (*) os

valores significantes.
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3.10. ASPECTOS ETICOS:

3.10.1. PARECER DO CONSELHO DE ETICA

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa em seres humanos da

Fundacao Santa Casa de Misericordia do Para (FSCMPA).

3.10.2. BENEFICIOS

Ap6s conclusdo, foi enviada uma copia da presente pesquisa a Unidade de Referéncia

que realiza acompanhamento das criancas infectadas pelo HIV (Casa Dia).
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4. RESULTADOS

Das 194 criangas de zero a treze anos acompanhadas na Casa Dia, Belém-Pa, expostas
a transmissao vertical do HIV, apenas quarenta e duas sdo infectadas pelo HIV e preencheram
os critérios de inclusdo. O Grafico 1 demonstra que a idade na primeira consulta ocorreu mais
precocemente em criangas com idade de um ano e entre trés e cinco anos nos periodos de
1999 a 2004, entretanto nos anos de 2005 a 2007, houve um maior percentual de criangas com
primeira consulta na Unidade de Referéncia na idade entre trés a cinco anos, por outro lado,
neste mesmo periodo, duas criancas (16,7%) tinham menos de um ano de idade quando da

admissao no servigo.

IDADE NA 12 CONSULTA

60,0% - m<01m01a< 03003a05m06a13

50% 50%

50,0%

40,0%

30,0%

20,0%

10,0%

0,0%

1999 a 2001 2002 a 2004 2005 a 2007
ANO DE ADMISSAO

Grafico 1 — Distribuicio dos casos de criancas infectadas pelo HIV de acordo com a

idade na 1? consulta e ano de admissao.

Fonte: Protocolo de pesquisa

Da amostra analisada 95,2% residiam na regido metropolitana de Belém, apenas
4,76% eram de outros municipios. Quanto ao sexo dos pacientes, ndo houve diferenca
estatisticamente significante (p=0,3349). 42,8% eram do sexo feminino e 57,1% do

masculino. 85,7% nasceram a termo, 92,8% receberam aleitamento materno.
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A Tabela 1 destaca dados relacionados as caracteristicas maternas. Houve aumento de
realiza¢do do pré-natal com o transcorrer dos anos (83,3% das maes de criangas admitidas nos
anos de 2005 a 2007), por outro lado verifica-se que neste mesmo periodo o diagnostico da
infeccdo pelo HIV foi realizado somente apdés a gravidez. A faixa etdria materna

predominante foi entre 24 a 29 anos, correspondendo a 33,3% da amostra.

Tabela 1 — Caracteristicas maternas estudadas.

CARACTERISTICAS 1999 a 2001 2002 a 2004 2005 a 2007
MATERNAS p-valor
N % N % N %
PRE-NATAL 0,1903
SIM 9 64,3% 8 50,0% 10 83,3%
NAO 5 35,7% 8 50,0% 2 16,7%
Epoca do Diagnéstico 0,5651
Antes da gestagéo 1 7,1% 0 0,0% 0 0,0%
Durante a gestacéo 1 7,1% 1 6,3% 0 0,0%
Apos a gestagao 12 85,7% 15 93,8% 12 100,0%
Outros filhos infectados 0,3432
NAO 11 78,6% 11 68,8% 11 91,7%
SIM 3 21,4% 5 31,3% 1 8,3%

Fonte: Protocolo de pesquisa

Com relacdo as medidas profilaticas da transmissao vertical pelo HIV, preconizadas
pelo Ministério da Satde do Brasil, observou-se que em todos os periodos, quase a totalidade
das maes ndo utilizaram ARV durante a gestacdo, quimioprofilaxia anti-retroviral no parto e
seus bebés ndo fizeram uso do AZT no periodo neonatal. Observa-se um aumento do nimero
de mulheres que realizaram o parto cesario nos dois ultimos anos do periodo da pesquisa

(58,3%), dado este com diferencga estatistica significativa (p<0,05) (Tabela 2).

Tabela 2 — Profilaxia da Transmissao vertical do HIV

MEDIDAS 1999 a 2001 2002 a 2004 2005 a 2007 lor
PROFILATICAS p-va
N % N % N %
ARV na gravidez 0,3590

SIM 1 7.1% 0 0,0% 0 0,0%



NAO

ARV no parto

ARV ao nascer

NAO
Via de parto
Vaginal

Cesarea

13

13

13

92,9%

71%
92,9%

7.1%
92,9%

71,4%
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100,0%

6,3%
93,8%

6,3%
93,8%

93,8%
6,3%
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100,0%

0,0%
100,0%

0,0%
100,0%

41,7%
58,3%

30

0,6527

0,6527

0.0105*

Fonte: Protocolo de pesquisa

O Gréfico 2 descreve as manifestacdes clinicas referidas no inicio da doencga. Os sinais

e sintomas relatados mais freqiientemente nos diferentes periodos da pesquisa foram: lesdes

de pele, pneumonia, diarréia, febre e linfonodomegalia. Ressalta-se que houve criangas com

uma ou mais manifestagoes clinicas.

Primeiras Manifestagoes Clinicas

m Lesao da pele

m Pneumonia

O Diarréia @ Febre m Linfonodomegalia

70,0% -
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50,0% -

40,0%
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20,0% A

10,0%

0,0%

50% 50%

62,5%62,5%

58,3% 58,3%

1999 a 2001

2002 a 2004
ANO DE ADMISSAO

2005 a 2007

Grafico 2 - Primeiras manifestacoes clinicas apresentadas pelas criancas estudadas, de

acordo com o ano de admissao.

Fonte: Protocolo de pesquisa.
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No Grafico 3 destaca-se o aparecimento precoce das primeiras manifestagoes clinicas,
sem diferengas estatisticamente significantes nos diferentes momentos pesquisados. Verificar
que ha um percentual maior de criangas em que os primeiros sinais e sintomas da infecgdo

pelo HIV ocorreram dentro do primeiro ano de vida.

Idade das primeiras manifestagoes clinicas

60,0% — ’l <01 m01ano 002a04anos m05a09 anos

50%

50,0%

37,5% 37,5%

40,0%
30,0%
21,4%

20,0%- 16,7%

10,0%

0,0% T
1999 a 2001 2002 a 2004 2005 a 2007
ANO DE ADMISSAO

Grafico 3 — Idade das primeiras manifestacoes clinicas de acordo com o ano de admissao

Fonte: Protocolo de pesquisa

De acordo com as categorias imunoldgicas, fundamentadas na contagem de LT-CD4+,
segundo a classificagdo de Aids em criangas, baseadas nos critérios do CDC (2004), utilizada
pelo Ministério da Satde do Brasil, observou-se um aumento relativo (58,3%) de entrada no

servico de criancas com classificacdo da categoria moderada nos dois ultimos anos (2005 a
2007) (Grafico 4).
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CLASSIFICAGAO IMUNOLOGICA
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Grafico 4. Classificacdo imunoldgica das criancas estudadas segundo o CDC de acordo

com o ano de admissao.

Fonte: Protocolo de pesquisa

O Grafico 5 demonstra a terapia anti-retroviral inicial utilizada para controle da

infeccdo e suas complicagdes.
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Grafico 5 — Terapia anti-retroviral utilizada inicialmente de acordo com o ano de

admissao.
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Fonte: Protocolo de pesquisa

No Gréfico 6 observa-se a mudanga registrada na terapé€utica especifica para controle
da infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia adquirida, ¢ essencial ressaltar que em 51,2% das
criancas houve mudanga no esquema inicial. Apenas um paciente ndo iniciou a terapia com

anti-retrovirais até o final do estudo.

ATRV ATUAL
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87,5%
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60,0%
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ANO DE ADMISSAO

Grafico 6 — Terapia anti-retroviral utilizada atualmente de acordo com o ano de

admissao.

Fonte: Protocolo de pesquisa

Com base em dados laboratoriais (contagem de LT-CD4+), avaliou-se a evolucao das
criangas, obtendo-se diferenca estatisticamente significante (p<0,05). Nas criancas assistidas
de 1999 a 2001 e 2002 a 2004 ha melhora evidente (71,4%, 62,5% respectivamente), A

evolucdo permaneceu inalterada no ultimo periodo da pesquisa (50%). (Grafico 7).
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Grafico 7 - Evoluciao laboratorial das criancas estudadas de acordo com periodo

analisado.

Fonte: Protocolo de pesquisa

Durante os nove anos estudados, 88,1% das criancas permaneceram em
acompanhamento na Casa Dia - Belém-PA até o final da coleta dos dados. Houve duas altas
por transferéncia para outros servicos. Dos quarenta e dois pacientes estudados apenas trés

evoluiram a obito.
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5. DISCUSSAO

A atual predominancia heterossexual da transmissao do HIV transformou as mulheres
no grande grupo de risco para adquirir a infeccdo. Parcela significativa delas encontra-se em
idade reprodutiva e, portanto, a concomitancia de uma gestacdo com a infeccdo materna pelo
HIV ndo pode ser considerada evento raro (MINKOFF, 2003, p. 101). As maes de todas as
criancas analisadas adquiriram HIV por via sexual. No estudo de Victor Melo et al. (2005) a
mediana da idade materna foi de 28 anos, semelhante ao que ocorreu nesta pesquisa, em que a

idade das maes situava-se com maior freqiiéncia entre 25 a 29 anos.

A taxa de transmissdo vertical do HIV sem qualquer intervencao situa-se em torno de
25,5% (CONNOR et al., 1994, p. 331). No entanto, diversos estudos publicados na literatura
médica demonstram a reducdo da transmissdo vertical do HIV para niveis entre zero e 2%,
por meio de intervengdes preventivas, tais como: o uso de anti-retrovirais combinados, o parto
por cirurgia cesariana eletiva, o uso de quimioprofilaxia com AZT na parturiente € no recém-
nascido, ¢ a ndo-amamentagdo. Nos paises desenvolvidos, a ampla implementacdo dessas
intervencdes resultou na redugdo significativa da incidéncia de casos de AIDS em criangas

(BRASIL, 2007, p. 7).

O uso de ARV durante a gestagdo vem sendo recomendado desde meados da década
de 90, a partir de estudo pioneiro que demonstrou a eficacia da monoterapia com Zidovudina
na reducdo da transmissdo vertical do HIV (CONNOR ef al.,, 1994). Praticamente todas as
maes das criangas deste estudo (97,6%) ndo fizeram ARV durante a gestagdo. Acompanhando
a realidade do diagnostico tardio da infec¢do pelo HIV das gestantes, 64,3% realizaram pré-
natal, porém apenas 4,8% obtiveram sua caracterizagdo sorologica durante a gestacdo,

demonstrando que ainda h4 falhas na detec¢do precoce do HIV entre as gestantes.

Seguindo a tendéncia de atraso no diagnostico de HIV materno, os desconhecimentos
da soropositividade levaram 92,9% das maes estudadas a amamentarem seus filhos, ajudando
a transmitir o virus da Imunodeficiéncia humana através do leite contaminado, que ¢ bastante
abordado na literatura (BRASIL, 2007, p. 8; GOTTLIEB et al., 2004, p. 45; LEYENAAR,
2004, p. 01).
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Sabe-se que o tipo de parto estd associado ao risco de transmissdo. Metandlise
publicada em 1999 pelo International Perinatal HIV Group encontrou decréscimo pela metade
do risco de transmissao entre as mulheres que foram submetidas a cesariana eletiva. Nesta
pesquisa observou-se que nos dois primeiros periodos analisados, que correspondem aos anos
de 1999 a 2001 e de 2002 a 2004, predominaram os partos vaginais, 71,4% e 93,8%
respectivamente, sugerindo que as maes HIV positivas chegaram a maternidade sem
diagnostico da infec¢do pelo HIV o qual deveria ter sido estabelecido durante as consultas do

pré-natal, sendo submetidas ao parto por via vaginal.

Observou-se uma distribui¢ao regular da populacdo em estudo em relagdo ao sexo, nao
havendo diferenca estatisticamente significante entre os pacientes estudados, resultado
semelhante ao encontrado na literatura em geral (BRASIL, 2007, p. 20; CARVALHO, 2003,
p. 681).

A 1dade das criangas na primeira consulta, relatada por Maldonado et al. (1995 apud
CARVALHO, 1997, p. 84), nos EUA foi de zero a seis meses se idade. Em estudo
epidemioldgico realizado em Santa Catarina, a faixa etaria encontrada foi a mesma
(CARAVALHO, 1997, p. 84). No presente estudo, verificou-se que na ocasido da primeira
consulta as criangas tinham entre um a cinco anos de idade, o que pode ser justificado em
parte pelo fato de se utilizar nesta casuistica somente os pacientes considerados com infec¢ao
definida pelo HIV e com diagndstico tardio da condigdo soroldgica das maes, buscando

atendimento, de seus filhos, muitas vezes, na fase avancada da doenga.

As manifestacdes clinicas da infeccdo pelo HIV sdo extraordinariamente diversas,
envolvendo inimeros 6rgaos e sistemas, com graus variaveis de severidade e disparidade na
faixa etdria de inicio do quadro (HORNKE e BARBOSA, 2000, p. 65). O quadro clinico
inicial apresentado pelos pacientes sintomaticos na presente série corresponde a: lesdes de
pele (59,5%), diarréia (54,8%), pneumonia (54,8%), febre (40,5%), outras manifestagdes
citadas foram: linfonodomegalia, aumento de paroétidas e candidiase, ressalta-se que houve
criangas com uma ou mais manifestacdes clinicas. Yparraguirre (2001, p. 131-132) observou
maior freqiiéncia de febre, tosse, hepatoesplenomegalia, linfonodomegalia generalizada e
desnutri¢do protéica energética. SUCCI e MACHADO (2005, p. 1489) relatam que os
sintomas mais observados no inicio do quadro foram adenomegalia, hepatoesplenomegalia,

febre, diarréia, candidiase, lesdes de pele e pneumonia.
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Ha de se destacar que a infeccdo por HIV em criangas apresenta um largo espectro de
sinais e sintomas, muitas vezes facilmente confundidos com quadro infeccioso genérico, que
pode ser fator de atraso no diagndstico e conseqiientemente do tratamento (FIELDS-
GARDNER, FERGUSSON e ADADC, 2004, p. 1425; SUCCI, 2004). Neste estudo a idade a
época do diagndstico (percentualmente mais expressiva) foi entre trés a cinco anos ¢ a idade
de inicio do tratamento foi de dois a quatro anos, em concordiancia com a literatura

supracitada.

Segundo preconizado pelo Guia de Tratamento Clinico da Infec¢ao pelo HIV do
Ministério da Satde do Brasil (2007, p. 60-66) a maioria das criangas adquire a infeccao pelo
HIV numa época em que o seu sistema imunoldgico encontra-se ainda imaturo. A decisao
sobre iniciar a TARV deve levar em consideracdo a sintomatologia clinica e os parametros
imunologicos e viroldgicos, adequados a idade da crianga. A terapia anti-retroviral inicial
deve ser composta por combinacdo de duas drogas da classe de ITRN com uma droga da
classe de ITRNN. Dos quarenta e dois pacientes deste estudo, apenas um nao iniciou a TARV

até o encerramento da coleta de dados.

O esquema terapéutico inicial mais utilizado foi a associagdo de duas drogas da classe
ITRN (56,1%), fato este justificado, uma vez que esta abordagem inicial era preconizada
anteriormente pelo Ministério da Satde do Brasil (Ministério da Satde, 2004, p. 17). Houve
mudanca de terapia anti-retroviral em 51,2% das criangas analisadas. De acordo com o Guia
de Tratamento Clinico da Infeccdo pelo HIV em pediatria (2007, p. 77) a mudanga de
esquema terapéutico esta indicada nas situacdes de intolerancia, toxicidade e falha terapéutica.
Vale ressaltar que tais situagdes nem sempre puderam ser observadas na revisdo dos
prontuarios, inviabilizando a justificativa das mudancas de esquema terapéutico, desta

casuistica.

Ha divergéncias na literatura a respeito de qual tratamento adotar no manuseio das
criangas soropositivas (ROMANELLI et al., 2006, p. 261; SHARLAND et al., 2002, p. 215).
Considerando as recomendagdes atuais do Ministério da Satde do Brasil (2007, p. 68) a
TARV deve ser individualizada e cuidadosamente planejada, com a colaboragdo dos

responsaveis do paciente bem como do médico assistente.
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Os pacientes pediatricos, especialmente aqueles que adquiriram a infec¢do pelo HIV
por transmissdo vertical, constituem um grupo heterogéneo, onde varios fatores, destacando-
se a idade, niveis de replicagdo viral, grau de comprometimento do sistema imune e historico
da terapia anti-retroviral sdo determinantes de uma melhor ou pior resposta ao tratamento
(BRASIL, 2007, p. 74). De acordo com o Grupo Assessor da TARV o sucesso terapéutico
baseia-se no uso de parametros clinicos, imunoldgicos pela contagem de Linfocitos T

auxiliares (LT-CD4+) e virologicos como controle da replicacdo viral.

Para avaliar a resposta ao tratamento, no presente estudo, foi usado como indicador de
sucesso terapéutico: a) eleva¢do de cinco pontos percentuais na contagem de CD4+ para os
pacientes na categoria imunoldgica trés; b) elevacdo ou manutencdo na mesma contagem para
os de categoria um ou dois; ¢) a manutencdo da carga viral plasmatica entre 1.000 a 50.000
copias por mm’. Vérias pesquisas apontam estas medidas laboratoriais como indicadores de
boa resposta, além do que niveis persistentes de replicagdo viral implicam em risco

significativo de emergéncia de cepas de HIV resistentes (BRASIL, 2007, p. 74-75).

Neste estudo, com base em dados laboratoriais (contagem de LT-CD4+), verificou-se
que houve diferenga estatisticamente significante (p<0,05), na evolu¢do das criangas
assistidas de 1999 a 2001 e 2002 a 2004 com melhora evidente (71,4%, 62,5%
respectivamente). A evolugdo permaneceu inalterada no ultimo periodo da pesquisa (50%),
dado que pode ser explicado pelo menor tempo de acompanhamento destes pacientes

(p<0,05).

E indiscutivel a acdo benéfica da adesio ao tratamento com anti-retrovirais em
criangas, largamente relatada na literatura médica. Antes do surgimento da terapia anti-
retroviral combinada, a taxa de mortalidade por AIDS de criangas soropositivas era elevada.
Com a disponibilidade do tratamento observa-se a melhoria dos indices gerais de saude e de
desenvolvimento desses pacientes (OLESKE 2006, p. 4; BROWN e LOURIE 2000, p. 81-96;
CANDIANE 2007, p. 5). Em estudo feito nos Estados Unidos feito por Brogly et al. (2005, p.
293) o tratamento com TARV transformou o HIV numa doenca cronica com lactentes

infectados agora sobrevivendo até a terceira década de vida.
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Durante os nove anos de estudo 88,1% das criancas incluidas permaneceram em
acompanhamento, havendo duas altas por transferéncia (4,76%) e trés obitos (7,14%). A

média do tempo de acompanhamento na Casa Dia das criangas infectadas foi de 49 meses.
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6. CONCLUSAO

e A casuistica foi composta por quarenta e duas criangas;

e Nao foram realizadas medidas profilaticas para redugdo da transmissao vertical
do HIV em quase a totalidade dos casos;

e Houve aumento do nimero de mulheres que realizaram o parto cesario nos
dois ultimos anos do periodo da pesquisa (58,3%), dado este com diferenca
estatistica significativa (p<0,05);

e A idade na primeira consulta variou de trés a noventa e seis meses;

e 95,2% residem na regido metropolitana de Belém;

o 42 8% das criangas eram do sexo feminino e 57,1% do sexo masculino;

e As manifestagdes clinicas iniciais mais frequentemente citadas foram: lesdes
de pele (59,5%), diarréia (54,8%), pneumonia (54,8%), febre (40,5%);

e Com base em dados imunologicos houve melhora importante nos dois
primeiros periodos. A evolugdo permaneceu inalterada no ultimo periodo da
pesquisa, dado que pode ser explicado pelo menor tempo de acompanhamento
destes ultimos pacientes (p<0,05);

¢ Houve mudanga de esquema terapéutico em 51,2% dos casos;

e 88,1% dos pacientes permaneciam em acompanhamento até o término da

pesquisa.

Os comentarios a seguir sdo pertinentes as conclusdes obtidas nesta casuistica:

Parcela significativa das maes realizou pré-natal, contudo a caracteriza¢ao sorologica
somente foi estabelecida apos a gestagdo, portanto ha necessidade de melhor adequacdo dos
programas de pré-natal no que diz respeito a implementagdo de medidas para reducdo da

transmissao materno infantil do HIV.

A infecgdo pelo HIV esta se tornando uma doenga cronica e ndo universalmente letal,
E fundamental dobrar esfor¢os para maximizar sua prevengio e tratamento. Este objetivo
exige a disponibilidade e a oferta de cuidados pré-natais para todas as gravidas, de forma que
estas mulheres infectadas sejam identificadas precocemente e tanto elas quanto seu futuro

bebé, possam aproveitar os beneficios de estratégias terapéuticas que comprovadamente
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previnem a transmissdo perinatal de HIV. Esse desafio ¢ obviamente dificultado pelo acesso
limitado aos servigos de saude pelas populagdes menos privilegiadas, essas barreiras precisam

ser vencidas para evitar que os lactentes sejam infectados com essa doenga prevenivel.
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APENDICE A — Protocolo de Pesquisa

Universidade Federal do Para N°

Projeto de Pesquisa: Avaliacio dos pacientes pediatricos infectados pelo Virus da
Imunodeficiéncia Humana por transmissio materno-infantil acompanhados na Casa

Dia — Belém Para.

1. Identificacao

N° do registro: Data da investigacao:

Nome:

Sexo:( )1-F 2-M Nascimento: / /
Residéncia:

Idade da primeira consulta: () 1 - < 12 meses
2 -1 ano a <3 anos
3-3a5 anos
4-6al3 anos
Més/Ano: /

2. Caracteristicas Maternas

Idade damae: ( ) 1-13a 19 anos
2 - 20 a 24 anos
3 -25a29 anos
4 - 30 a 34 anos

5 -> 35 anos

Outros Filhos Infectados: () 1- Nao 2 - Sim
Pré-natal: ( ) 1 - Sim 2 - Nao Intercorréncias: () 1 - Sim 2 - Nao
Epoca do Diagnostico: () 1 - Antes da gestagdo 3 - Apds a gestagao

2 - Durante a gestagao

Categoria de Exposicdo: () 1 - Sexual 4 - Acidente com material Bioldgico
2 - Hemotransfusao 5 - Indeterminado
3 - Drogas injetaveis

Uso de ARV na gestagdo: () 1-Sim 2 -Nao



3. Antecedentes do parto
Tipo de parto: () 1 - Vaginal 2 - Cesareo
Uso de ARV no parto: ( ) 1-Sim 2 - Nao

4. Caracteristicas da Crianca
Idade Gestacional: ( ) 1 -atermo 2 - pré-termo
Leite materno: ( ) 1 -Sim 2 - Nao
Uso de ARV no periodo neonatal: ( ) 1 - Sim
Idade do diagnoéstico: () 1 - <12 meses
2 -1 ano a < 3 anos
3-3a5anos

4 -6a 13 anos

Idade das primeiras manifestagdes clinicas: ( ) 1 -

48

2 - Nao

< 12 meses

2 -1ano 2 a4 anos
3-2a4 anos
4 -52a09 anos
Primeiras manifestagdes clinicas: () 1 - Pneumonia 4 - Lesoes na pele
2 - Diarréia 5 - Aumento de parotida
3 - Febre 6 - Candidiase Oral
7 - Linfonodomegalia
Resultados de CD4/CV:
Data CDh4 Cv
1°
20
30
40
50
6°

Classificagao clinica segundo o CDC: ( ) 1 - leve;

2 — moderada 3- grave .



6. Tratamento

Idade de inicio do tratamento: () 1 - <2 anos
2 -2a4 anos
3-5a9anos

4 - > 10 anos

Esquema terapéutico utilizado: () 1 - 2ITRN
2 - 2ITRN + ITRNN
3 - 3ITRN
4 -2ITRN + 1P
5-2ITRN + LPV/r
6 - Nao Realizado
Melhora: () 1 - Sim 2 - Nao

7. Evolucao
( )1-Alta 2 - Acompanhamento
Situacao atual: ( ) 1 - Vivo 2 - Morto

Tempo de acompanhamento do servico:
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ANEXO A. Profilaxia da Transmissao Vertical do HIV: Esquema do PACTG 076

a) Esquema posologico da zidovudina na gestante
AZT
Capsulas de 100mg, via oral — a partir da 14" semana até o parto.
Dose diaria:
600mg, divididos em trés doses diarias de 200mg, ou 600mg, divididos em duas doses

didrias de 300mg (esse esquema facilita a adesdo terapéutica).

b1) Esquema posoldgico da zidovudina na parturiente

Zidovudina injetavel

Frasco ampola de 200mg com 20ml (10mg/ml)

— A parturiente deve receber zidovudina endovenosa, desde o inicio do trabalho de
parto até o clampeamento do corddao umbilical.

Dose: Iniciar a infusdo, em acesso venoso, individualizado, com 2mg/kg na primeira
hora, seguindo infusdo continua, com 1mg/kg/hora, até o clampeamento do cordao
umbilical. Diluir em soro glicosado a 5% e gotejar, conforme tabela a seguir (item b2,

adiante). A concentragdo ndo deve exceder 4mg/ml.

Nota: essa recomendagdo se refere a todo tipo de parto, incluindo cesdarea eletiva, sendo que
nessa situacdo a zidovudina intravenosa devera ser iniciada trés horas antes da intervencdo

cirurgica.

b;) Preparaciao da zidovudina para infusdo intra-venosa em 100ml de soro glicosado a
5%

Ataque (2mg/kg) Correr na 1° hora
Peso da paciente Qtd. de zidovudina Numero(gotas/min)
40kg 8ml 36
50kg 10ml 37
60kg 12ml 37
70kg 14ml 38
80kg 16ml 39
90kg 18ml 39




51

Manutencio (Img/kg/h) Em infusdo continua
40kg 4ml 35
50kg Sml 35
60kg 6ml 35
70kg Tml 36
80kg 8ml 36
90kg 9ml 36

Fonte: Ministério da Saude

bs3) Zidovudina oral — esquema alternativo recomendado em situacoes de ndo
disponibilidade do AZT injetavel no momento do parto
300mg de zidovudina oral no comeco do trabalho de parto e, a partir de entdo,

300mg a cada trés horas, até o clampeamento do cordao umbilical.

Nota: em virtude da dificuldade de ingresso na maternidade enfrentada pelas mulheres, esse
esquema devera ser orientado a todas elas, possibilitando dessa forma que, tdo logo o
trabalho de parto inicie, o uso da quimioprofilaxia com o AZT possa ser iniciado e,

posteriormente, tenha continuidade na maternidade com a institui¢do do AZT intravenoso.

¢1) Esquema posologico da zidovudina no recém-nascido
Zidovudina, solugdo oral, 10mg/ml - Iniciar preferencialmente até a 2* hora pos-parto,

na dose de 2mg/kg a cada seis horas, durante seis semanas (42 dias).

¢2) Recomendacgodes ao esquema posologico da zidovudina no recém-nascido

1. Administrar AZT em solu¢do oral. Essa terapia deve ser iniciada o mais breve
possivel, se possivel, ainda na sala de parto ou nas primeiras 2 horas ap6s o nascimento, e ser
mantida até a 6* semana de vida (42 dias). Nao existe evidéncia de beneficio quando a
administracdo do AZT para o neonato ¢ iniciada apds 48 horas de vida. A indicagdo da

quimioprofilaxia apos esse periodo fica a critério médico.

2. Os filhos de gestantes infectadas pelo HIV devem receber AZT solugdo oral,
mesmo que suas maes ndo tenham recebido AZT durante a gestag@o e o parto. Nesses casos, 0

inicio, obrigatoriamente, devera ser imediatamente apds o nascimento (nas 2 primeiras horas).
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3. Excepcionalmente, quando a crianga ndo tiver condi¢des de receber o medicamento
por via oral, deve ser utilizado o AZT injetavel, na mesma dose do esquema recomendado

acima.

4. A dose de AZT apropriada para criangas prematuras, abaixo de 34 semanas de
gestacdo, foi definida em estudo que recomenda 1,5 mg/kg, IV ou 2mg/kg VO a cada 12
horas, nas primeiras 2 semanas ¢ 2mg/kg a cada oito horas, por mais quatro semanas, se a
crianca nasceu com mais de 30 semanas de gestacdo. Nas criancas nascidas com menos de 30

semanas, espera-se quatro semanas para modificar o esquema.

5. Nas situagoes de prematuridade, se indicado, utilizar corticosterdide.
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ANEXO B. Categorias Imunoldgicas da Classificacdo da Infeccio pelo HIV em criancas

e adolescentes menores de 13 anos.

Categorias Imunologicas baseiam-se na contagem de LTCD4+ de acordo com a idade,

conformagdo quadro abaixo:

Contagem de LT - CD4+
Alteracao Idade
Imunologica <12 meses 1 a 5 anos 6 a 12 anos
Ausente (1) >1.500 >1000 >500
(>25%) (=25%) (>25%)
Moderada (2) 750-1499 500-999 200-499
(15-24%) (15-24%) (15-24%)
Grave (3) <750 <500 <200
(<15%) (<15%) (<15%)

Fonte: Ministério da Satde



