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EDITORIAL

The road  to  eliminate  mother-to-child HIV

transmission�,��

O  caminho  para  eliminação  da  transmissão  vertical  do  HIV
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O  Observatório  Mundial  da Saúde  da  Organização  Mundial
da  Saúde  estima  que  78  milhões  de  pessoas  foram  infecta-
das  pelo  vírus  da  imunodeficiência  humana  (HIV)  durante  a
epidemia  e que  39  milhões  de  homens,  mulheres  e crianças
morreram.1 Aproximadamente  um  em  20  adultos  na África
do  Sul  atualmente  vive  com  a  infeção.  O HIV  representa  um
dos  problemas  de  saúde  mais  sérios  do  mundo.

A  estratégia  do  setor  mundial  de  saúde  da  OMS  sobre
o  HIV/Aids  identificou  quatro  orientações estratégicas  para
orientar  a  resposta  dos  países  ao  HIV  para  atingir  os  Obje-
tivos  de  Desenvolvimento  do Milênio  das Nações  Unidas  de
conter  a  propagação do  HIV/Aids.  Um  elemento  essencial
de  uma  orientação  estratégica  foi  a eliminação  de novas
infecções  por  HIV  em  crianças.2

É  encorajador  que  o  número  de  novas  infecções por
HIV em  crianças esteja  caindo  na maior  parte  do  mundo.
Em  2011,  aproximadamente  330.000  crianças  foram  infec-
tadas  e, apesar  de  ser uma  redução  de  43%  desde  2003,
esse  número  ainda continua  inaceitavelmente  alto.3 Infeliz-
mente,  um  maior  número  de  infecções  na infância  foi  visto
em  Angola,  Congo,  Guiné  Equatorial  e  Guiné-Bissau.
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Embora  uma  pequena  parte das infecções na infância
resulte  de transfusões  sanguíneas,  abuso  sexual  ou  práticas
de  injeção não  seguras,  a maioria  ocorre  como  resultado
da  transmissão  de  mãe  para  filho (TMF).3,4 A transmissão  do
HIV de mãe  para  filho  pode ocorrer  no  útero,  no  período
periparto  ou  por meio  da  amamentação.

No  fim  de  20135 16  milhões  de mulheres  viviam  com  HIV
e  muitas  delas  estão em  idade  reprodutiva.  São complicadas
pela  infecção por HIV  em  todo  o  mundo  1.600.000  gestações
e  estima-se  que  as  taxas  de transmissão  de mãe  para  filho
sejam,  na ausência  de  intervenção  terapêutica,  tão elevadas
quanto  31%.6 As  condições  que  resultam  em  inflamação da
placenta,  a  idade  na primeira  relação sexual  e  úlcera  genital
estão  associadas  a taxas mais  elevadas  de transmissão  de
mãe  para  filho.

Melhorias  substanciais  nas  taxas de transmissão  de  mãe
para  filho  foram  atingidas  desde  o  primeiro  caso de transmis-
são  do  HIV  de  mãe  para  filho ter sido identificado  em  1983.
Testes  de HIV  de rotina  na gravidez  têm  sido recomendados
desde  o fim  dos  anos  90;  ensaios  clínicos  de antirretrovirais
demonstraram  dietas  seguras  e eficazes  durante  a gravidez
e  houve  destinação  direta  de financiamento  para  pesquisar
TMF.

O tratamento  de mulheres  grávidas  com  terapêutica
antirretroviral  de  combinação  (TARc)  mostrou  ter  um  drás-
tico  impacto  sobre  a  transmissão  de mãe  para  filho.7 A TARc
mostrou  reduzir  a  transmissão  de  mãe  para  filhos  em  quase
20  vezes.  Estima-se  que  entre  2009  e  2011  a  TARc  durante  a
gravidez  preveniu  409.000  infecções por HIV  na infância.3

Em  resposta  ao  peso  da  evidência  na prevenção da  TMF,
as  Diretrizes  Consolidadas  sobre  o  Uso  de Medicamentos
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Antirretrovirais  para  Tratamento  e  Prevenção  da  Infecção
pelo  HIV  da  OMS  recomendam  que  todas  as  mulheres  grá-
vidas  e amamentando  portadores  de  HIV  devem  iniciar  a
terapia  antirretroviral  e  aquelas  que  atendem  aos  critérios
de  elegibilidade  devem  continuar  ao  longo  da  vida.8

Acredita-se  que  a remoção da TMF pode  ser  feita  por  meio
de  cobertura  antirretroviral  efetiva,  orientação e  cuidado
médico  adequado.  Contudo,  a cobertura  antirretroviral  de
mulheres  grávidas  portadoras  de  HIV  continua  baixa,  com
apenas  30%  de  mulheres  grávidas  elegíveis  que  recebem  a
terapia  antirretroviral,  em  oposição  a 54%  de  todos  os  adul-
tos  elegíveis.3 A maioria  dos  neonatos  infectados  por  HIV
nasce  de  mães  que  não  têm  conhecimento  de  sua  sorolo-
gia  para  HIV,4 o  que  destaca a importância  de  programas  de
triagem  na gravidez.

Como  um  país  em  desenvolvimento,  o  Brasil  carrega  um
fardo  pesado  da  epidemia  do  HIV  e fez um  progresso  signifi-
cativo  na  contenção  da  propagação  da  infeção. O  Brasil tem
uma  prevalência  estável  do HIV  estimada  em  1%,  com  apro-
ximadamente  718.000  pessoas  portadoras  de  HIV.  Estima-se
que  a  prevalência  da  infecção por  HIV  em  determinadas
populações  no  Brasil  seja de  5,9%  entre  usuários  de drogas,
10,5%  entre  homens  homossexuais  e  4,9% entre  mulheres
profissionais  do sexo.9

Em  2012,  8.622  casos  de  Aids foram  relatados  em  mulhe-
res  por  meio  do  sistema  de  informações  de  agravos  de
notificação  (Sinan).  A exposição  nessas  mulheres  foi  deter-
minada  como  96,6%  para  heterossexuais,  2,5%  para  uso  de
drogas  injetáveis,  0,8% para  transmissão  de  mãe  para  filho
e  0,1%  para  transfusão.  Nos  dez  anos  entre  2003  e  2012, a
idade  dos  pacientes  portadores  de  Aids  mudou  para  indi-
víduos  mais  novos  com  observação  de  elevadas  taxas  em
pacientes  entre  30  e 49  anos.  Houve  um  aumento  da tendên-
cia  na  detecção de  taxas entre  pessoas  entre  15-24  anos,9 o
que  ampliou  a  proporção  de  mulheres  portadoras  de  HIV  em
idade  reprodutiva.

A  população brasileira  é  bem  informada  com  relação à
transmissão  do  HIV  e  amplas  pesquisas  mostram  que  97%
concordam  com  a  indicação  de  que  o  uso  de  preservativo  é  a
melhor  forma  de  evitar  a  infecção  por  HIV.  Infelizmente,  isso
não  é compatível  com  a  ação esperada;  apenas  55%  fizeram
uso  de  preservativo  com  um  parceiro  ocasional  nos  12  meses
anteriores,  em  pessoas  entre  15  e  65  anos.9

Houve  uma  queda  geral  na taxa  de  detecção de Aids
entre  crianças abaixo  de  cinco  anos  (35,8%)  nos  dez  anos
anteriores  a  2012. Essa  redução  não foi  uniforme  em  todo  o
Brasil,  com aumentos  nas  notificações  de  Aids  em  crianças
nas  regiões  Norte  e  Nordeste.9

No  Brasil,  a  transmissão  de  mãe para  filho continua  a
principal  via  de  aquisição do  HIV  para  crianças abaixo  de
cinco  anos.  A identificação  do  HIV  na  gravidez  apresenta
melhorias  no  Brasil  com  cobertura  de  triagem  estimada  de
80%  em  um  estudo  recente  em  mulheres  que  fizeram  tes-
tes  de  pré-natal,10 porém  estima-se  que  a triagem  do  HIV
atinge  apenas  58,3%  dos  casos  esperados  de  grávidas  com
HIV  positivo.9 A  prevalência  do HIV  na gravidez  foi  de 0,38%
no  Brasil,  com  50,7%  dessas  mulheres  portadoras  de HIV
entre  20 e  29  anos.

O estudo  de  da  Rosa  et  al.,11 nesta  edição do  Jornal
de  Pediatria,  relata  uma  avaliação  retrospectiva  de taxas
e  fatores  associados  à  TMF  do HIV-1  em  um  grande  hospi-
tal  no  sul  do  Brasil  em  um  período  de  14  anos  entre  1998

e  2011.  Os  autores  extraíram  os  dados  da  base  de  dados  do
laboratório  e  do  prontuário  médico  para  esse  fim  e  dividiram
o  tempo  em  duas  seções  para  comparação.  Eles  relataram
que  houve  uma  mudança  na prevalência  do subtipo  viral  C  e
no  tratamento  clínico  do HIV  com  o  passar  do tempo,  apesar
de os  parâmetros  exatos  dessas  mudanças não terem  sido
relatados.

Durante esse  período,  houve  353 nascidos  vivos  de  mulhe-
res  infectadas  por  HIV.  Houve  uma  redução  na taxa  de  TMF
do  HIV  de  11,8%  para  3,2%  nos  dois  períodos.  A  diferença
foi  altamente  significativa  tanto  estatística  quanto  cli-
nicamente,  mudou  drasticamente  as vidas  das crianças
protegidas  da  infecção por HIV.  Os  autores  constataram  que
as  taxas  de  baixa  carga  viral  maternal  (<  1.000  cópias/mL),
da  elevada  contagem  de células  CD4+ T maternas  (> 500  x
109 células/mL)  e  de  uso da  terapia  antirretroviral  (TAR)
considerada  concluída  (TAR materna  durante  a gravidez  e
no  nascimento  e  profilaxia  pós-exposição  a  zidovudina  para
o  neonato)  aumentaram  do primeiro  para  o segundo  período.
Houve  também  uma observação  de que  o manejo  do  parto
mudou  durante  os dois  períodos  e  o  normal  de  tempos
de ruptura  de membranas  foi  de mais  de quatro  horas  no
período  anterior  (79,4%),  porém  não durante  o  período  pos-
terior  (27%).  Contudo,  não  houve  mudança significativa  na
proporção de via de parto  vaginal  para  cesariana  durante
esse  período.  É  provável  que  a  mudança  no  manejo  do  parto
reflita  a política  do  departamento  nacional  de saúde.

A natureza  retrospectiva  do  estudo  impede  que  con-
clusões  sólidas  sejam  feitas  a  respeito  da causa da  queda
drástica  na TMF.  É  provável  que  a  queda  na TMF  obser-
vada  durante  o  período  avaliado  neste  estudo  deva-se  a
uma  combinação  de fatores,  porém  que  seja  dominada  pelo
aumento  na proporção de mulheres  com  baixa  carga  viral
de HIV  e  que  se deve a maiores  taxas  de mulheres  grávidas
que  recebem  TARc.  A prevenção  da  TMF é  um  dos  benefícios
do tratamento  como  prevenção  e,  conforme  a  implantação
dessa  política  se  torne  mais  difundida  em  todo  o  Brasil  e  no
restante  do  mundo,  podemos  esperar  prevenção da  doença
e  prevenção da  transmissão  para  crianças  de  mães  infecta-
das  por  HIV  e  para  parceiros  sexuais  de pessoas  que  vivem
com  HIV  (PVHIV).

Várias  intervenções  são  recomendadas  para  prevenir  a
TMF,  conforme  descrito  nas orientações  internacionais.12,13

A maioria  dessas  intervenções  é  aplicada  no  Brasil,
com  admirável  pontualidade,  inclusive  a identificação da
infecção por HIV  em  grávidas  por  meio  de triagem  durante
o  cuidado  pré-natal;  acompanhamento  de  mulheres  infecta-
das por HIV;  recomendação e  oferecimento  da  terapêutica
antirretroviral  de combinação  a essas  mulheres;  triagem  e
tratamento  de outras doenças sexualmente  transmissíveis
em  mulheres  em  risco;  e oferecimento  de  profilaxia  pós-
-exposição para  crianças de mães  infectadas  por  HIV.9

A comprovação  com  relação ao impacto  sobre  a TMF
de  ruptura  prolongada  (> 4 horas)  de membranas  foi  ava-
liada  em  uma metanálise  em 2001  pelo Grupo  Internacional
para  Pessoas  Infectadas  por HIV  por  Transmissão  Perinatal.14

Ela  identificou  um  aumento  no  risco de TMF  de  2%  para
cada  hora  de ruptura  da  membrana.  Em  contrapartida,  um
estudo  menor  e  mais  recente  com  707  mulheres  que  rece-
beram  cuidado  pré-natal  incluindo  TAR  em  um  único centro
em  Miami,  Cotter  et  al. não constataram  caso de  transmis-
são  perinatal  em  mulheres  com  carga  viral  plasmática  de
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< 1.000  cópias/mL  com  ruptura  de  membrana  de  até  25
horas.15 Nessa  coorte,  apenas  carga  viral  >  10.000  cópias/mL
foi  um  fator  de  risco  independente  para  TMF.  Então  por
que  existe  uma  diferença  aqui?  Aparentemente  é  a TARc.
Os  estudos  incluídos  na metanálise  foram  predominante-
mente  conduzidos  antes  do  oferecimento  da  TARc,  apesar
de  os  pacientes  no  estudo  em  Miami  terem  recebido  TARc.
Apesar  de  da  Rosa  et  al.11 terem constatado  que  a ruptura
prolongada  de  membranas  foi  um  fator  de  risco  para  trans-
missão,  um  fator  provavelmente  será  muito  menos  potente
do  que  a  viremia  de  HIV  não controlada.  Para  mulheres  que
não  atingiram  a supressão  virológica  no  momento  do  parto,
é  provável  que  ainda  seja  indicada  cesárea  eletiva  ou,  na
impossibilidade  dessa,  evitar  a ruptura  prolongada  de mem-
branas.

Apesar  da  queda  na TMF  observada  neste  estudo  e  em
qualquer  outro,  a taxa  ainda  é  muito  alta.  Precisamos  traba-
lhar  para  reduzir  a taxa  de  transmissão  a  zero.  Algumas  das
estratégias  necessárias  para  tanto  são  conhecidas,  conforme
descritas  acima,  e  exigem  implantação  e  apoio  sólidos.  Algu-
mas,  como  acompanhamento  de  pessoas  que  fazem  uso  de
drogas  injetáveis,  são  mais desafiadores.  É  incentivador  ver
os  esforços e  os  recursos  para  esse  grupo  serem  prioriza-
dos  no  Brasil.9 Mulheres  infectadas  por  HIV  diagnosticadas
durante  a  gravidez  são um  importante  grupo  para  focar-
mos,  pois  há  menos  tempo  entre  o  início  do  tratamento  e
o  parto  para  atingir  supressão  virológica  a fim  de  prevenir  a
TMF.  Além  disso,  a adesão  ao  tratamento  é  uma  importante
questão  no tratamento  do  HIV  para  todos,  porém,  conforme
identificado  em  uma  análise  recente,  menos  de  três  quartos
das  grávidas  apresenta  adesão  ideal  ao  tratamento.16 Inde-
pendentemente  de  isso  refletir  incerteza  sobre  a  segurança
dos  medicamentos  para  o  feto  ou  a  falta  de  tratamento,  essa
também  representa  uma importante  área  a  ser priorizada
para  conter  a transmissão  do  HIV.

Os  achados  deste  estudo,  juntamente  com  a  liberação
precoce  dos  resultados  do  estudo  Start  que  mostrando  o
claro  benefício  à  saúde  das  pessoas  proveniente  do  tra-
tamento  precoce,17 nos  mostram  que,  em  vez  de mais
pesquisas,  é  o  momento  de  implantar  o  que  já sabemos  para
atingir  a  meta  de uma geração livre  do  HIV.
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