Infeccoes do trato urindrio
durante a gravidez

Protocolos Febrasgo
Obstetricia - n° 87 - 2018




Federagio Brasileira das
Associagbes de Ginecologia e Obstetricia

DIRETORIA DA FEBRASGO

César Eduardo Fernandes
Presidente

Corintio Mariani Neto
Diretor Administrativo/Financeiro

Marcos Felipe Silva de Sa
Diretor Cientifico

Juvenal Barreto B. de Andrade
Diretor de Defesa e Valorizagao
Profissional

2016 / 2019

Alex Bortotto Garcia
Vice-Presidente
Regido Centro-Oeste

Flavio Lucio Pontes Ibiapina
Vice-Presidente
Regido Nordeste

Hilka Flavia Barra do E. Santo
Vice-Presidente
Regiao Norte

Agnaldo Lopes da Silva Filho
Vice-Presidente
Regido Sudeste

Maria Celeste Osério Wender
Vice-Presidente
Regiao Sul

Imagem de capa e miolo: foxie/Shutterstock.com




Federagio Brasileira das
Associagbes de Ginecologia e Obstetricia

COMISSAO NACIONAL ESPECIALIZADA
EM GESTACAOQ DE ALTO RISCO - 2016 / 2019

Presidente
Rosiane Mattar

Secretario
Dénis José Nascimento

Membros
Alberto Carlos Moreno Zaconeta
Alessandra Louren¢o Caputo Magalhaes
Ana Cristina Pinheiro Aratjo
Belmiro Gongalves Pereira
Helaine Maria Besteti Pires Mayer Milanez
Henrique Zacharias Borges Filho
José Meirelles Filho
Marcelo Luis Nomura
Mario Julio Franco
Mylene Martins Lavado
Octévio de Oliveira Santos Filho
Simone Angélica Leite de Carvalho Silva




Infeccoes do trato urinario durante a gravidez

Octdvio de Oliveira Santos Filho'
Antonio Henrique Soares Telini?

Descritores
Bacteriuria; Cistite; Pielonefrite; Infeccao urinaria de repeticao; Gravidez; Gestagao; Pré-natal

Como citar?

Santos Filho OO, Telini AH. Infecges do trato urinario durante a gravidez. Sao Paulo: Federagéo Brasileira
das Associac¢oes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO); 2018. (Protocolo FEBRASGO - Obstetricia, no.
87/ Comisséo Nacional Especializada em Gestagao de Alto Risco).

Introducao
Asinfec¢des do trato urinario (ITUs) sdo definidas pela colonizacio,
invasio e proliferacio de agentes infecciosos em qualquer parte do
sistema urindrio. Ocorrem em até 15% das gestagdes, constituindo
o tipo mais frequente de infec¢io no ciclo gravidico-puerperal.®
As ITUs podem ser classificadas como do trato urinério infe-
rior (baixa) ou superior (alta), sendo baixa quando localizada na
bexiga e uretra, podendo apresentar-se como bacteritria assinto-
mética (BA), diagnosticada através de urocultura de rastreamento
no pré-natal, ou como cistite, quando existirem sintomas clinicos
associados a positividade na cultura. Uma vez que acometa algum
dos rins, apresenta sintomatologia importante e passa a ser consi-
derada uma infecgio alta, denominada pielonefrite.?

'Pontificia Universidade Catélica, Campinas, SP, Brasil
2Centro Universitéario das Faculdades Associadas de Ensino, Sdo Joao da Boa Vista, SP, Brasil.

*Este protocolo foi validado pelos membros da Comissédo Nacional Especializada em Gestagdo de Alto Risco
e referendado pela Diretoria Executiva como Documento Oficial da FEBRASGO. Protocolo FEBRASGO de
Obstetricia n° 87, acesse: https://www.febrasgo.org.br/protocolos
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O aumento da frequéncia de ITUs na gestagio se deve a fa-
tores bioquimicos, metabdlicos, enddcrinos e mecanicos pro-
prios da adaptacio fisiolégica do organismo materno, sendo os
principais: I- Acdo relaxante da prostaciclina e progesterona na
musculatura lisa, com consequente hipotonicidade, dilatacio (hi-
dronefrose e refluxo vesicoureteral fisiolégicos) e hipomotilidade
do trato urindrio; II- Aumento fisiolégico de 30%-50% no fluxo
plasmadtico renal e na taxa de filtracdo glomerular, com aumen-
to do débito urinario, menor concentracio da urina, alcaliniza-
¢do, glicosuria e aminoaciduria; III- Dextrorrotagdo uterina, com
acdo mecanica compressiva sobre o trato urinario, aumentando
as afec¢des em ureter e rim direitos, principalmente. Em suma,
alterac6es anatémicas e fisioldgicas da gestagdo levam a estase de
urina abundante, menos concentrada e rica em nutrientes, confi-
gurando microambiente adequado para proliferacio de microrga-
nismos e estabelecimento de ITU.®

A importancia da ITU no ciclo gravidico-puerperal deve-se ao
potencial aumento de risco de trabalho de parto prematuro (TPP),
prematuridade, baixo peso ao nascer, rotura prematura de mem-
branas, corioamnionite, sepse materna e neonatal, anemia, pré-e-
clampsia e insuficiéncia renal, condi¢des que elevam a morbimor-
talidade do binémio materno-fetal.®

Etiologia e microbiologia
Os organismos que causam ITU em gravidas advém principalmen-
te do trato genital inferior, com viruléncia semelhante aos das ndo
gravidas.®

Existem, além da prépria gestacio, fatores de risco que aumen-
tam a chance de ocorrer ITU e sua recorréncia, tais como histéria
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prévia e ou recente de [TU, praticas sexuais especificas, alteracdes
anatomicas e mas-formacées do trato urindrio, bexiga neurogéni-
| ca, refluxo vesicoureteral, urolitiase, diabetes mellitus, distopias

urogenitais, imunossupressio (como uso crénico de corticoides e
infec¢io pelo HIV), imunoglobulinopatias, anemia falciforme, en-
tre outros.®

Nas infec¢des ndo complicadas do trato urinério, a Escherichia
coli (E. coli) é o patégeno mais frequente (75-95%). Outros agentes
etiol6gicos Gram-negativos comuns sdo Enterobacter sp., Klebsiella
sp., Pseudomonas sp.; dentre os Gram-positivos, destacam-se
Staphyloccocus saprophyticus, Enterococcus faecalise Streptococcus
agalactiae (do Grupo B)."®

Estudo multicéntrico, envolvendo nove paises europeus e o
Brasil, avaliou 3.018 casos de infec¢do urinaria em mulheres, sendo
2.823 gestantes, das quais 524 brasileiras elencadas das cidades de
Sao Paulo, Curitiba, Belo Horizonte e Belém. Dos 3.018 casos de uro-
culturas positivas, a maior prevaléncia foi de Escherichia Coli (76,7%),
seguida de Enterococcus faecalis (4%),Staphyloccocus saprophyticus
(3,6%), Klebsiella pneumoniae (3,5%) e Proteus mirabilis (3,5%).°

Ao comparar os dados nacionais com estudos regionais, estu-
do retrospectivo realizado no Hospital da Pontificia Universidade
Catodlica de Campinas analisou as fichas clinicas, uroculturas e
antibiogramas de 401 gestantes com ITU sintomatica, atendidas
no pronto atendimento desse servico de janeiro de 2012 a dezem-
bro de 2013. A bactérias mais frequentes nas uroculturas foram:
Escherichia coli (66%), Staphylococcus saprophyticus(10%), Proteus
mirabilis (9,5%), Klebsiella pneumoniae (4,5%), Enterobacter sp.
(3,5%) e outros micro-organismos variados com menor prevalén-
cia (6,5% dos casos, no total).
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Fisiopatologia das complicacoes
associadas as ITUs
O mecanismo hipotético pelo qual o trabalho de parto prematu-
ro espontineo ocorre em infec¢des menos severas, como é o caso
da BA, esta relacionado a produgdo de fosfolipase A2 por bacté-
rias infectantes, levando A corioamnionite subclinica e ativacio de
prostaglandinas iniciadoras do trabalho de parto. Esse é o mesmo
mecanismo que ocorre de forma mais documentada e intensa nas
infec¢bes severas, como no caso da pielonefrite ou infec¢io intra
-amni6tica. Entretanto nio h4 dados suficientes na literatura, com
qualidade de evidéncia satisfatéria, que demonstrem que infe¢ées
sem repercussdes sistémicas, como a BA, levem por si s6 a0 aumen-
to da prevaléncia de TPP e das consequéncias da prematuridade.®?
O relaxamento da musculatura lisa e a dilata¢io ureteral decor-
rentes da fisiologia gestacional facilitam a ascensio das bactérias
da bexiga para o rim, resultando em maior chance de evolu¢io da

bacteridria para a pielonefrite durante a gravidez."VEstima-se que
até 20% das mulheres com pielonefrite grave desenvolvam sepse e
complicacdes sistémicas. Estudos prospectivos com 440 casos de
pielonefrite aguda demonstraram complica¢des frequentes que in-
cluiram: anemia (23%), bacteremia (17%), insuficiéncia respiraté-
ria (7%) e insuficiéncia renal (2%)."? O mecanismo da anemia nio
é bem-estabelecido, mas a disfuncio medular pelo acometimento
sistémico nos casos de sepse e a hemdlise mediada pela liberacio
de endotoxinas, talvez, sejam os fatores mais importantes.YA
faléncia renal aguda é uma das complica¢cbes mais severas e pode
estar associada a formacdo de abscessos, microabscessos e pielo-
nefrite supurativa, bem-descritos em casos isolados, independente
da ocorréncia de sepse.®?
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Quanto as complicacdes para o concepto, estudos epidemio-
légicos caso-controle demonstraram que mulheres com ITU na
gestacdo apresentam média de partos prematuros e mortalidade

L

fetal 2,4 vezes maior. Assim, o baixo peso ao nascer referido pelos
autores, em muitos estudos, nio se daria necessariamente por
restricdo do crescimento intrauterino, mas sim pela prematuri-
dade mais prevalente.®>
Diagnéstico
A bacteritria ocorre em 2% a 10% das gestag¢des. Por ndo apre-
sentar sintomas, torna o rastreamento pré-natal com exames
laboratoriais imperioso para o diagnéstico a fim de evitar as
formas evolutivas e complicadas da infecgdo. O exame padrio
-ouro para o diagnéstico da BA é a urocultura. O diagnéstico é
firmado pela presenca de mais de 100.000 UFC/ml (unidades
formadoras de colénia por mililitro) da mesma bactéria, em cul-
tura de jato médio de urina ou mais de 10.000 UFC/ml em cultu-
ra de urina coletada com cateterismo vesical. Um sé exame posi-
tivo na gestacdo é suficiente para instituir a antibioticoterapia
imediata, objetivando, dessa forma, a redugio das complica¢des
materno-fetais.®®

A cistite é uma forma sintomaética frequente de infec¢io urina-
ria, acometendo 2% das gravidas. Caracteriza-se, clinicamente, por
disuria, polacitria, urgéncia miccional, dor suprapubica e hematu-
ria — sintomas suficientes para o diagndstico em gestantes, uma
vez afastadas uretrites e vaginites. A cistite complicada ocorre na
presenca dos sintomas anteriores associados & hematuria franca e/
ou febre.Nesse caso, o tratamento deixa de ser ambulatorial, neces-
sitando de hospitalizacdo com introducio imediata e empirica do

8 Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018



Santos Filho OO, Telini AH

antibiético parenteral, sendo abordagem terapéutica semelhante a
da gestante com pielonefrite.

Exames complementares como a urandlise e o teste do nitri-
to e leucécito-esterase podem auxiliar no diagnéstico das ITUs
baixas; entretanto tém baixa sensibilidade e especificidade fi-
nais — 77% e 70%, respectivamente — e nio definem a condu-
ta em gestantes devido & possibilidade de estarem normais na
presenca de infec¢do. Prioritariamente, o diagnéstico é clinico
e a urocultura servird para confirmacdo e seguimento dos casos
tratados empiricamente.1718

Quando as bactérias ascendem ao trato urindrio superior,
podem causar pielonefrite. A ITU alta ocorre em 2% das gesta-
¢bes e pode ser decorrente de uma ITU baixa inicial nio tratada.
O mecanismo bésico de acometimento renal durante a gesta-
cdo deve-se as alteragdes fisiolégicas da gravidez, ji citadas an-
teriormente.?® A pielonefrite é mais frequente no segundo e

terceiro trimestres, acometendo o rim direito, em mais de 90%
dos casos, devido & dextroversio uterina e compressio ureteral
ipsilateral. A clinica apresentada por gestantes com pielonefrite
inclui os seguintes sintomas: febre, dor em flanco, nausea, vo-
mitos, lombalgia e desconforto costovertebral. Os sintomas uri-
nérios semelhantes as infec¢bes baixas podem estar presentes
ounio. A piuria é sinal tipico de pielonefrite presente em alguns
casos. Ao exame clinico, a punho percussio dolorosa da loja re-
nal é sinal bastante sensivel no diagnéstico e acompanhamento
evolutivo, sendo denominado “Sinal de Giordano”. Nos casos
em que a pielonefrite é concomitante com obstru¢éo de via uri-
néria ou, mais raramente, em que a infec¢do nio se estende ao
sistema coletor, a urina coletada pode estar estéril, niao apre-
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sentando leucocituria ou outras altera¢bes na uranilise. Além
disso, a urocultura podera ser negativa em até 10% dos casos.?
O diagnéstico diferencial deve ser feito com o auxilio da ecogra-

L

fia das vias urinéarias, pois nefrolitiase/ureterolitiase obstrutivo
também cursa com dor em flanco e Sinal de Giordano, podendo,
inclusive, coexistir com o quadro infeccioso. Ademais, a ecogra-
fia dos rins e das vias urindrias também é importante para des-
cartar complica¢des locais, como abscessos.

Ainda com relacio a diagnésticos diferenciais, a corioamnio-
nite com ou sem trabalho de parto, por apresentar febre e dor
abdominal, é um diagnoéstico diferencial importante, no entanto,
nesse caso, é comum a associacio a rotura prematura das mem-
branas ovulares, dor uterina, fisometria e auséncia de bacteria-
ria. Outras potenciais causas de dor em flanco em gestantes que
devem ser pensadas em casos com evolugéo atipica incluem pneu-
monites virais, pneumonia e apendicite.

As ITUs passam a ser classificadas como recorrentes nas se-
guintes situagées:

e dois ou mais episédios de ITU na gesta¢io, sintomaticos ou
nao;

o duas infec¢des urindrias nos ultimos seis meses ou trés nos ul-
timos 12meses, antes do inicio da gestagio.®”

Tratamento

Os antibidticos sdo o cerne do tratamento das ITUs e a sua es-
colha deve ser baseada no teste de sensibilidade das bactérias
(antibiograma), considerando-se também a concentra¢io mi-
nima inibitéria do crescimento bacteriano (minimum inhibitory
concentration - MIC), toxicidade, seguranca, custo e disponibi-

Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018
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lidade do medicamento.?? Quanto a teratogenicidade, a escolha
do medicamento é fundamentalmente norteada pela classificacio
de risco do uso de drogas durante a gestagido da Food and Drug
Administration (FDA). Existem varios antibidticos elencados nos
antibiogramas que podem ser utilizados na terapéutica pela via
oral. As medica¢des mais seguras e que preenchem os antigos cri-
térios da FDA (categorias A e B) para utilizagido em gestantes com
ITU sido: penicilinas, cefalosporinas, nitrofurantoina, fosfomici-
na trometamol e monobactidmicos.?*?YApresenta-se disponivel
no Brasil como op¢do posolégica em dose unica, exclusivamen-
te, a Fosfomicina Trometamol 3g (Monuril®), que conta com alta
sensibilidade bacteriana nos antibiogramas, boa adesdo e segu-
ranca (categoria B da FDA).@®>

Podem ser usados também antibiéticos orais seguros com du-
racdo de 5 a 7 dias (categoria B da FDA), presentes na maioria dos
testes de sensibilidade e com menor custo e possivel disponibili-
dade no sistema publico de atencio bésica a satide. As posologias
estdo descritas conforme a tabela 1.

Tabela 1. Antibidticos orais para ITU categoria (B) e suas posologias

ANTIBIOTICOS POSOLOGIAS

Amoxicilina 500mg a cada 8 horas
875mg a cada 12 horas

Amoxicilina + Clavulanato de Potéssio 500mg + 125mg a cada 8 horas
875mg + 125mg a cada 12 horas
Ampicilina 500mg a cada 6 horas
Cefuroxima 250mg a cada 8 horas
Cefalexina 500mg a cada 6 horas
Nitrofurantoina 100mg a cada 6 horas

A nitrofurantoina é droga segura, ndo associada a teratogé-
nese, que pertence ao grupo de medica¢des de primeira escolha
no Brasil. Um ponto negativo em seu uso se deve ao risco de
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hemolise em fetos ou recém-nascidos com deficiéncia de glico-
se-6-fosfato desidrogenase (G6PD) prevalente em 0,0004% dos
conceptos, devendo, portanto, ser evitada nas ultimas semanas
da gestagdo. Ha também descri¢do de complica¢des raras para a
maie, como fibrose pulmonar, sem importancia epidemioldgica

consideravel.??

/ Existe a possibilidade de uso, com ressalvas, de outros antibi-
6ticos categoria (C) e (D) da FDA listados na tabela 2, na falta de
opg¢des mais seguras no antibiograma.

Tabela 2. Antibidticos da categoria (C) e (D) da FDA, suas posologias e
efeitos adversos

ANTIBIOTICOS POSOLOGIAS EFEITOS ADVERSOS
Gentamicina 5 a7 mg/kg peso, (IM) ou (IV), Nefro e Ototoxicidade
acada 24h
Sulfametoxazol/Trimetoprim 800mg + 160mg (VO) a cada Hemodlise e Kernicterus /
12 horas Alteragdes no Tubo Neural,

cardiovasculares do trato
urindrio e fenda palatina

Norfloxacino 400 (VO) a cada 12 horas Toxicas para as cartilagens em
desenvolvimento
Ciprofloxacino 500 mg (VO) ou 400mg (IV) a
cada 12 horas
Cloranfenicol 500 mg (IVOU VO) a cada 6 Sindrome cinzenta e toxicidade
horas da medula 6ssea

Por apresentar efeitos adversos dependendo da idade gesta-
cional, o Trimetoprim associado a Sulfametoxazol passa a ser ca-

tegoria (D) durante o primeiro trimestre e nas utltimas semanas
da gravidez. O mesmo acontece com o cloranfenicol no primeiro
trimestre. As fluoroquinolonas nio sao drogas de escolha por esta-
rem associadas a altera¢des em cartilagens articulares de neonatos.
As tetraciclinas (categoria D) podem levar a displasia e descolora-
cao de ossos e dentes do concepto, ndo sendo, portanto, indicadas.

Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018
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A classe dos aminoglicosideos deve ser evitada devido ao possivel
efeito toxico ao nervo vestibulococlear. Destarte, nio se justifica o
uso destes antibidticos como primeira escolha para tratamento das
ITU em gestantes.?®

A escolha imediata do antibiético para o tratamento empirico
da ITU é fundamental a fim de evitar a evolu¢io para as formas
complicadas da infec¢do. Por conseguinte, nio se deve aguardar
o resultado da cultura de urina e antibiograma para institui¢do
da antibioticoterapia. Para a decisdo de qual classe de antibiético
escolher, leva-se em conta principalmente as bactérias mais fre-
quentes nas uroculturas e o espectro de a¢io dos antibiéticos para
determinadas cepas bacterianas, que dependem da epidemiologia
da populac¢io e do padrio de susceptibilidade aos antibiéticos de
determinada 4rea geogréfica.

No que tange ao perfil de resisténcia antimicrobiana para o

Brasil, em estudo multicéntrico envolvendo o Brasil e paises euro-
peus de Naber et al., foi verificada maior sensibilidade a fosfomici-
na trometamol (96,4%), seguida pela nitrofurantoina (87%), cefu-
roxima (82,4%) e amoxicilina-clavulanato (82,1%). Considerando
somente as mulheres selecionadas no Brasil, verificou-se sensibili-
dade bacteriana de 86,5% para nitrofurantoina, 75,7% para cefu-
roxima e 78,7% para amoxicilina-clavulanato.®

Ao confrontar esses dados de antibiogramas do estudo mul-
ticéntrico com dados regionais do estudo realizado pelo Hospital
PUC-Campinas, dados semelhantes foram observados, sendo os
antibiéticos orais com maior sensibilidade Cefuroxima-axetil,
Amoxicilina-clavulanato e a Nitrofurantoina; quanto aos antibiéticos
de uso intravenoso, apresentaram alta sensibilidade a Ceftriaxona,
Gentamicina e a Cefuroxima, conforme descrito na tabela 3.

Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018
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Tabela 3. Sensibilidade geral em ordem (%) de todas as bactérias aos
antibidticos testados nos antibiogramas no estudo do Hospital PUC-
Campinas

ANTIBIOTICOS VIA ORAL SENSIEILIDADE

Cefuroxima - axetil 93
Amoxicilina - clavulanato 87
Nitrofurantoina 77
Sulfametoxazol - Trimetoprim 73
Ampicilina 56
Ceftriaxona 98
Gentamicina 97
Cefuroxima 94
Cefalotina 64

Em razio do alto risco de complicacdes, o tratamento da
gestante com pielonefrite deve ser feito em regime de interna-
¢do, permitindo monitoriza¢io dos sinais vitais, identificacio
precoce de sinais de gravidade, controle da diurese, hidratagio
- e utilizagdo parenteral dos antibidticos. Estes devem ser ad-
ministrados preferencialmente pela via intravenosa (IV) por

/
//
/

-

pelo menos 24 a 48 horas, imediatamente apds a coleta da

-

urocultura. Os pardmetros de melhora incluem: curva térmica

-

afebril, débito urinario e funcio renal satisfatérios, melhora

N

dos sintomas, sinais vitais normais e auséncia de complica¢des

N

B NN

obstrutivas e infecciosas, como abscessos. Com evolu¢do favo-

N

ravel, a alta é programada para completar a antibioticoterapia
pela via oral (VO) ou intramuscular (IM), perfazendo dez a 14
dias de tratamento.®”Concomitantemente a coleta da urana-
lise e urocultura, devem ser solicitados ureia e creatinina para
avaliacido da func¢io renal. Se existirem sinais de sepse, exa-
mes como hemograma, eletrélitos, gasometria, lactato, funcio

Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018
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hepética, hemoculturas, entre outros, serdo necessarios para
investigar e acompanhar as disfun¢des orginicas possiveis nos
quadros sépticos.

A escolha do antibidtico para infec¢des altas do trato urinario
também é empirica, de amplo espectro e deve respeitar a tolerabi-
lidade e o perfil de sensibilidade bacteriana local.

A eficicia dos betalactamicos foi demostrada por Winget al.,
em 1998, mediante o estudo com 179 gestantes com pielonefrite
aguda antes da 24? semana de idade gestacional, que evidenciou
que os esquemas parenterais de antibioticoterapia com cefazolina
intravenosa ou ceftriaxone intramuscular tiveram efeito equiva-
lente 4 ampicilina mais gentamicina intravenosas.®®

Na gestacio, opta-se pelo uso das cefalosporinas de segun-
da e terceira geracdes para tratamento empirico dessa patologia,
sobretudo, nos casos de sepse associada. Com tal perspectiva, o
tratamento consiste na administracio de ceftriaxone 2g IV uma
vez ao dia, descalonando, se necessério, segundo o resultado do

antibiograma. Apds a alta, é possivel completar o tempo total
da antibioticoterapia com ceftriaxone IM ou cefuroxima VO, de-
pendendo das possibilidades socioecondémicas da gestante e do
sistema de satde.

Prevencao de recorréncia das
infec¢des urindrias na gravidez
A profilaxia com antibiéticos reduz em até 95% a chance de nova
infeccdo e deve ser realizada quando houver:
« histéria prévia de ITUs recorrentes antes da gestagio;
» um episédio de pielonefrite durante a gravidez;
e duas ou mais ITUs baixas na gestagio;
e uma ITU baixa, complicada por hematuria franca e/ou febre;

Protocolos Febrasgo | N°87 | 2018
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e uma ITU baixa associada a fatores de risco importantes para
recorréncia.
| A pielonefrite aguda, forma mais grave de ITU, recorre em 6%
a 8% dos casos ao longo da gestacio.?® Semelhante a outras for-
mas de ITU, a recorréncia pode ser prevenida pela administracio
de antibiéticos orais uma vez ao dia, como a nitrofurantoina 50
a 100mg, que, por ser bacteriostatica e com baixa resisténcia bac-
teriana, é considerada como primeira escolha. Outras op¢des sdo
doses didrias de amoxicilina 250mg ou cefalexina 250 a 500mg,
todas pela via oral e A noite, por ser a de maior estase urinaria e
melhores resultados.®® Uma vez instituida a antibioticoprofilaxia,
deve ser mantida até pelo menos 6 semanas pds-parto, pois ainda
ha, nessa fase, alteragdes fisioldgicas que propiciam maior frequén-
cia de ITUs.

Outra maneira comprovadamente eficaz para a antibiotico-
profilaxia é a administracio pds-coito, nas situacdes especificas de
ocorréncias identificadas ap6s as praticas sexuais.®V

Como adjuvantes aos antibiéticos na profilaxia da recorrén-
cia das ITUs na gravidez, existem algumas outras possibilidades
a serem consideradas. O extrato de Cranberry (Vaccinum micro-
carpon), conhecido, em alguns locais do Brasil, como oxicoco,
possui substincia chamada proantocianidina, que atua sobre as
fimbrias (adesinas tipo 1 e 2) da E. coli, inibindo em 80% sua
aderéncia ao urotélio e permitindo que elas sejam lavadas pela
diurese (efeito wash-out).®? Exerce também, a partir da frutose,
atividade antibacteriana principalmente contra P. aeruginosa e
Proteus mirabilis.®%3%

Revisdo sistemdtica publicada na Cochrane Database, em
2008, demonstra reducdo da incidéncia e dos sintomas em cis-
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tites recorrentes com o uso de cranberry por 12 meses ou mais
— eficicia real posteriormente questionada na revisio de 2012,
quando estudos maiores foram inclusos.®>*®

Entre os vieses para comparacio dos estudos realizados
com cranberry, estdo principalmente as diversas dosagens e a
periodicidade utilizadas. Como ha dados in vitro que demons-
tram que a atividade antiadesiva dos compostos ativos do
cranberry nas fimbrias da E. coli persistem por 10 horas apéds
a ingestdo, as doses administradas duas vezes ao dia, talvez,
sejam a posologia mais adequada para a prevencio das ITUs
na gravidez.®?

Novos estudos ainda sdo necessarios para demonstrar a real
eficicia do cranberry na profilaxia de ITU em gravidas e deter-
minar a melhor posologia. No entanto ja é bastante documen-
tada sua seguranca na gestagdo, com boa tolerabilidade e adesio
quando administrado na forma de cidpsulas ou comprimidos, sem
contribuir para resisténcia bacteriana.®®

E pertinente lembrar que, no Brasil, j4 existem formulacdes em
capsulas, solucio e sachés (por vezes associadas a vitamina C), que
apresentam melhor aceitabilidade quando comparadas a ingestio
do suco natural ou processado da fruta.

Outra possibilidade adjuvante na profilaxia de ITUs seria o
uso da vitamina C (acido ascérbico). Quando administrada na dose
de 100mg/dia, reduz em até 25% a recorréncia de ITUs em ges-
tantes.®Cabe ressaltar que a maioria dos complexos vitaminicos
frequentemente utilizados durante o pré-natal ja possui esta quan-
tidade de vitamina C.

Com relagdo aos probidticos, os conhecimentos atuais sdo in-
suficientes para demonstrar qualquer eficicia nas infec¢des urina-
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rias e, portanto, ndo é recomendado para terapia ou profilaxia das
infec¢des do trato urinario.“?

Outra possibilidade, mas ainda sem seguranca para recomen-
daciio na profilaxia em gestantes, seria o Urovaxon” (lisado bacte-
riano de E. coli OM-89, 18 cepas, de administragio oral), que tem
efeito imunomodulador positivo sobre as interleucinas e interfe-
ron dos mondcitos, diminuindo o processo inflamatério presente
nas cistites, apresentando bom desempenho em alguns estudos.
Dessa forma, seria uma boa op¢io para o periodo pré-concepcional
de mulheres com ITUs recorrentes.

Como sugestio de tratamento para as infec¢des sintomadticas
do trato urindria na gravidez, seguem os seguintes fluxogramas
(Figuras 1 e 2), que devem ser ajustados a ordem de escolha pelos
estudos epidemiolégicos da microbiologia local.

‘ DIAGNOSTICO CLINICO DE CISTITE ‘

‘ TRATAMENTO IMEDIATO ‘

PROFILAXIA - ANTIBIOTICOS

| asie | [ CISTITE RECORRENTE |——————>| PROFILAXIA - ADJUVANTES

l E CUIDADOS GERAIS

ANTIBIOTICOTERAPIA (VO por 7 dias)
12 Amoxicilina-clavulanato (500mg + 125mg 8/8h COLETAR UROCULTURA
ou 875mg + 125mg 12/12h)

22 Nitrofurantoina (100 mg 6/6h)

32 Cefuroxima (250mg 8/8h)

42 Fosfomicina 1 dose 3g (ou 2 doses, se recorrente)

(7 dias apos tratamento)

Figura 1. Abordagem terapéutica das cistites na gravidez
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HOSPITALIZACAO Pré-natal de alto risco e
—>| urocultura de controle

Urina 1, Urocultura, ATB e Hemograma N N
7 dias apds tratamento

Hemocultura, Lactato e gasometria e outros
laboratoriais para investigar disfuncdo organica,
se sepse

US Vias Urinérias

Hidratacao IV e analgésico S/N

CUIDADOS GERAIS

Hidratacao 2 L/dia
Esvaziamento vesical regular

ANTIBIOTICOTERAPIA (por 10 dias) > Miccao antes e p6s coito
Ceftriaxone 2 g (dose Unica didria IV inicialmente) Higiene local

Readequar antibidtico segundo o antibiograma S/N Tratamento de vaginites
Ap6s a alta, manter Ceftriaxone IM ou Cefuroxima Urocultura mensal
250mg VO 8/8h

| |

PROFILAXIA — ANTIBIOTICOS || PROFILAXIA - ADJUVANTE
1° Nitrofurantoina 100mg Cranberry 400mg 2x ao dia
2° Amoxicilina 250mg Vitamina C 100mg/dia

30 Cefalexina 250 ou 500mg

Figura 2. Abordagem terapéutica de cistites complicadas ou pielofrite

Recomendacoes finais

Dadas as complica¢bes graves discutidas, ndo podemos negligen-

ciar o diagndstico e o tratamento das infec¢des urindrias na gravi-

dez. Destacam-se os seguintes pontos fundamentais:

1. Rastreamento pré-natal adequado para diagnéstico da bacteri-
Uria assintomadtica a fim de evitar as formas mais complicadas
de ITU. Deve ser coletada uma urocultura na primeira consulta
pré-natal e outra no inicio do terceiro trimestre. Para pacientes
com fatores de risco e/ou recorréncia, a vigilancia com cultura
mensal pode ser uma estratégia cuidadosa mais adequada.
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2. Adequagio dos antibiogramas, especificos para gestantes, para
melhor op¢io de escolha dos antibiéticos, procurando prescre-
ver aqueles com a menor concentragio inibitéria bacteriana e
respeitando a tolerabilidade, disponibilidade e seguranca para

| o binémio materno-fetal.

3. Valorizac¢do dos sinais clinicos das formas sintomaticas para
diagndstico e tratamento precoces visando 4 prevencio secun-
déria da evolugio para sepse e complicaces graves.

4. Escolha empirica da antibioticoterapia, obedecendo a epide-
miologia e a sensibilidade bacteriana regional na escolha da
droga.

5. Elencar os casos com fatores de risco, critérios par recorréncia
e necessidade de profilaxia com antibidticos e adjuvantes.

6. Finalmente, orientar as gestantes e puérperas no tocante aos
habitos de ingestdo hidrica, diurese e higiene intima.
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