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RESUMO

Introdugao: Esta revisio sistemdtica é focada na terapia an-
tirretroviral (TAR) para tratar a infecgao pelo virus da imuno-
deficiéncia humana (HIV) em mulheres grévidas elegiveis para
receber TAR. A transmissio de mae para filho (transmissao
vertical) é o principal meio pelo qual as criancas adquirem a
infecgio pelo HIV em todo o mundo. A transmissdo vertical
pode ocorrer durante trés momentos importantes entre a gravi-
dez e o periodo pés-parto: no ttero, durante o parto e durante
a amamentagio. Estratégias para reduzir a transmissdo vertical
sdo focadas nesses periodos de exposicio e incluem o uso ma-
terno e infantil da TAR, cesdrea antes do inicio do trabalho de
parto ou da ruptura de membranas, e proibicio do aleitamento
materno. Sempre que essas intervengdes combinadas sdo aplica-
das, o risco de transmissao vertical chega a 1% ou 2%. Assim, a
utilizagio da TAR por maes que necessitam de tratamento para
sua prépria doenca também desempenha papel significativo na
reducio da transmissio vertical.

Objetivos: O objetivo foi avaliar a literatura atual sobre o
tratamento da infeccio pelo HIV em mulheres grdvidas que
sdo clinicamente ou imunologicamente elegiveis para a TAR.
Esta revisao inclui uma avaliagio do momento ideal para iniciar
a terapia em relacdo aos parAmetros laboratoriais da mae e/ou
idade gestacional. Também inclui uma andlise sobre qual me-
dicamento especifico deve ser iniciado em maes que ainda nao
estao em TAR e quais agentes devem ser mantidos naquelas que
j& recebem TAR.

Critérios para considerar estudos para esta revisao: Em ju-
nho de 2009 foram realizadas buscas eletrénicas nas bases de
dados: Cochrane Central, Embase, PubMed, Lilacs ¢ Web of
Science/Web of Social Science. Foram realizadas buscas manuais
nas listas de referéncias de todas as revisoes e estudos relaciona-

dos identificados. Resumos de congressos relevantes foram pes-

quisados. E especialistas na drea foram contatados para localizar
estudos adicionais.

Critérios de sele¢io: Foram selecionados ensaios clinicos
randomizados e estudos observacionais que avaliaram gestantes
com infec¢do pelo HIV que eram elegiveis para a TAR de acor-
do com critérios definidos pelo comité de orientagao da Orga-
nizacio Mundial da Satide (OMS). Os estudos foram incluidos
na revisao sistemdtica, quando um grupo de comparagio estava
claramente definido e quando a interven¢ao inclufa TAR tripla.
Para que um estudo fosse considerado, cada medicamento do
esquema TAR triplice precisava estar claramente descrito.

Coleta e andlise dos dados: Dois autores avaliaram de forma
independente os estudos selecionados quanto a relevincia e aos
critérios de inclusio na revisio. Os dados dos estudos incluidos
foram extraidos e o risco de viés foi avaliado. Em cada estudo
incluido, o risco relativo (RR) para a intervengao em relagio ao
grupo de comparacio foi calculado com intervalo de confianca
(IC) de 95%.

Principais resultados: No nosso conhecimento, nao hd
ensaios clinicos randomizados ou estudos observacionais que
abordam o momento ideal para iniciar a TAR em mulheres
gravidas elegiveis para este tratamento com relacio aos para-
metros laboratoriais da mie e/ou idade gestacional. Os me-
dicamentos que devem ser mantidos em gestantes elegiveis
para uso da TAR também nio tém sido avaliados de forma
sistemdtica na literatura atual. A mortalidade em longo pra-
zo de grévidas soropositivas em uso de TAR indicada apenas
para o tratamento da sua prépria doenga e a eficdcia viroldgica
ou clinica em longo prazo nio tém sido avaliadas em ensaios
clinicos randomizados. Nesta revisio, os desfechos substitutos
para a mortalidade em longo prazo e para as eficdcias virold-
gica e clinica (por exemplo, a transmissio vertical e infantil
da transmissao do HIV e mortalidade) foram usados para de-
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terminar a eficdcia de esquemas antirretrovirais iniciados em
mulheres que ainda nio estio em TAR.

Conclusées dos autores: Em mulheres grédvidas com infecgio
pelo HIV e elegiveis para a TAR, este tratamento é um méto-
do seguro e eficaz de proporcionar supressio virolégica mater-
na, diminuicio da mortalidade infantil e redugio da transmis-
sio vertical. Especificamente, zidovudina (AZT)/lamivudina
(3TC)/nevirapina (NVP), AZT/3TC/lopinavir-ritonavir (LPV-r)
e AZT/3TC/abacavir (ABC) tém reduzido a transmissio vertical.
Mais pesquisas sobre o uso de esquemas especificos e seus efeitos

adversos maternos e infantis ainda sio necessarias.
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COMENTARIOS

A taxa de transmissao vertical do HIV, sem qualquer inter-
vengao, situa-se em torno de 25,5%. A transmissio pode ocor-
rer durante o trabalho de parto e o parto propriamente dito
(65%) ou intradtero (35%) O aleitamento materno promove
transmissio do HIV em 7% a 22% das maes infectadas que
amamentam seus filhos. Diversos outros estudos demonstra-
ram reducio da transmissdo vertical entre 0% e 2% com diver-
sas intervengoes que incluem: reducgio da carga viral materna
para menos de 1.000 copias/ml ao final da gestacdo, cirurgia
cesariana eletiva e quimioprofilaxia com AZT na parturiente,
recém-nascido e na amamentagio.

Em 1994, os resultados do Protocolo 076 (Pediatric AIDS
Clinical Trial Group, PACTG) publicados no New Engl ] Med
1994,331(18):1173-1180, demonstraram, neste estudo ran-
domizado, controlado, duplo-cego ¢ comparado com placebo,
que o uso do AZT em mulheres com mais de 200 células CD4
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antes do parto, durante o parto e para o recém-nascido durante
as seis primeiras semanas reduziu a transmissio materno-fetal
em 67,5%.!

Em 1997, com o advento dos inibidores de protease, foi pos-
sivel reduzir a carga viral a niveis indetectdveis pelos métodos
empregados. Tanto a morbidade como a mortalidade da aids
cafram vertiginosamente. Da mesma forma, na grévida, verifi-
cou-se que o uso da terapia antirretroviral (TAR) com trés me-
dicamentos eram capazes de reduzir a carga viral e assim reduzir
a transmissao vertical a niveis préximos de 0%. Atualmente, a
OMS e o Programa Nacional DST/Aids consideram elegiveis a
iniciar o tratamento antirretroviral todo paciente que apresente
contagem de células CD4 menor que 350 células por mm?®.
No estudo mencionado acima, para serem tratadas com AZT,
as mulheres precisavam ter CD4 maior que 200 células por
mm?, portanto, mulheres elegiveis e nao-clegiveis (maior que
350 CD4/mm?) foram incluidas no estudo. Atualmente, toda
mulher gravida deve receber o esquema antirretroviral quer te-
nha mais ou menos de 350 células CD4, com o objetivo de
prevenir a transmissdo materno-fetal. As mulheres gravidas que
iniciaram o tratamento com mais de 350 CD4 poderio, a crité-
rio médico, suspender o tratamento antirretroviral até que suas
células cheguem aos limites estabelecidos pelos programas.

A falta de estudos randomizados sobre os diversos aspectos
mencionados na revisio nao diminui a importincia de que
toda gestante seja testada para o HIV e que receba tratamento
ou quimioprofilaxia, com o objetivo de melhorar a saide da
mulher grdvida soropositiva e prevenir a transmissio materno-
fetal. Com relagao a fazer estudos randomizados para se avaliar
o momento para iniciar o TAR em mulheres gravidas elegiveis
ao tratamento, considero-os desnecessdrios, pois as evidéncias
sao muito fortes quanto & melhora da sadde da mulher, grévida
ou nao, com o TAR iniciado quando a contagem de CD4 for
menor que 350 CD4. Quanto aos esquemas mencionados, de-
vemos lembrar a hepatoxicidade da nevirapina (NVP) em mu-
lheres com mais de 250 células CD4. Na prdtica, esta revisio
nio deve modificar nenhuma conduta em relagio a gestante e
os estudos sugeridos na revisio acrescentario somente um me-
lhor conhecimento da evolug¢io da infecgio na mulher, que ja é

objeto de estudo em mulheres nao gravidas.
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