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Resumo

A sepse é definida como uma sindrome letal, onde um processo infeccioso grave
associa-se com disfuncdo de 6rgdos. Em estados gravidicos, essa condicdo pode ser
ainda mais grave pelas dificuldades em seu reconhecimento precoce. Em casos de
sobrevida, as sequelas materno-fetais sdo relativamente frequentes e com expressdo
variada. O objetivo deste estudo é relatar as alteracbes congénitas de crianca, decorrente
de septicemia materna e chamar atencdo para necessidade do diagndstico e conduta
efetiva precoce durante a gravidez. O RN nasceu prematuro, filho de mée que
desenvolveu apendicite aguda perfurada e septicemia na 25% semana de gestacdo e
apresentou alteracGes congeénitas advindas da infecgdo sistémica grave. Ressalta-se que
o0 diagndstico da doenca e a conduta terapéutica na gestante, com peritonite secundaria
grave, foram tardios, evoluindo para choque séptico. O tempo de exposi¢do as toxinas
circulantes, aliado ao agravamento do quadro clinico materno, pode estar associado ao
maior risco de malformacdes em 6rgaos nobres do concepto.
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OCULAR AND ENCEPHALIC CONGENITAL DISORDERS AFTER
COMPLICATED PREGNANCY BY SEPTICEMIA: CASE REPORT

Abstract

Sepsis is defined as a lethal syndrome, where a severe infectious process is associated
with organ dysfunction. In pregnancy states, this condition can be even more serious by
the difficulties in its early recognition. In cases of survival, maternal and fetal
consequences are relatively frequent and varied expression. The objective of this study
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is to report the congenital abnormalities child, due to maternal septicemia and call
attention to the need of early diagnosis and effective conduct during pregnancy. The
newborn was premature, son of a pregnant woman who had perforated acute
appendicitis and septicemia in the 25th week of pregnancy and had congenital
alterations caused by severe systemic infection.It is emphasized that the diagnosis of the
disease and the therapeutic approach in this pregnant woman with severe secondary
peritonitis were later, evolving to septic shock. The exposure time to the circulating
toxins, combined with the worsening of maternal clinical condition may be associated
with increased risk of malformations in the fetuses.

Keywords: Septicemia. Pregnancy. Congenital anomaly.

1 INTRODUCAO

A sepse é definida como uma sindrome letal, onde um processo infeccioso grave
associa-se com disfuncdo de 6rgdos (VINCENT et al., 2013). Na populacdo geral, é
comumente decorrente de infeccdo secundaria a perfuracdo do trato digestivo
(FARTHMANN; SCHOFFEL, 1998), que acarreta, como consequéncia, a faléncia dos
mecanismos locais de defesa do organismo. No entanto, alguns fatores de risco podem
favorecer este curso, tais como, idade, atraso no diagnostico, intervencdes adequadas,
admissbes em Unidades de Terapia Intensiva (UTI), comorbidades renais ou
pulmonares, e estados de imunossupressao (SARTELLI et al., 2014; RAUSELI, 2014).

A septicemia na gestacdo € relativamente rara, no entanto, dados demonstram
uma tendéncia crescente da doenca na atualidade e em todo o mundo. De acordo com
Torres et al (2015), estima-se que anualmente sejam diagnosticados cinco milhdes de
novos casos, dos quais setenta e cinco mil resultam em morte materna. Mundialmente, a
sindrome apresenta uma taxa de mortalidade de 39% e em alguns paises o0s indices tém
evoluido significativamente, a exemplos da Australia e Malésia, que atingem22% e
57%, respectivamente (THE SAO PAULO TIMES, 2015). Em Portugal, as infeccdes
maternas decorrentes de sepse sdo responsaveis por 30% das interna¢fes em unidades
de cuidados intensivos e representa a terceira causa de morte no pais (TORRES et al.,
2015).

No Brasil, a frequéncia de morte por septicemia vem aumentando, tendo sido de
9,77% em 2002 e de 16,46% em 2010 (LEANDRO et al., 2014). Atualmente, a sepse €
responsavel por 25% da ocupacéo de leitos em Unidades de Tratamento Intensivo (UTI)
e constitui-se na principal causa de morte nessas unidades (O DIARIO, 2015). No

entanto, ndo existe um tratamento especifico antisepse, todavia, 0 adequado manuseio e




Revista On-line do CESED - Centro de Ensino Superior e Desenvolvimento

ISSN 2175-9553 v. 15, n. 22/23, janeiro a dezembro de 2014

Teme

rapidez na instituicdo de antimicrobianos, controle de fluidos e drogas vasoativas sao

reconhecidos como procedimentos importantes para abordagem terapéutica da sindrome
na gravidez e no puerpério (COHEN et al., 2015).

Embora esteja havendo uma reducdo global da mortalidade materna por causas
como o tromboembolismo pulmonar, a doenca hipertensiva ou a hemorragia pés-parto,
a mortalidade por sepses vém aumentando, paradoxalmente, em paises desenvolvidos, e
creditam-se a fatores, tais como, a expansao do numero de mulheres gravidas com idade
acima de 40 anos, o aumento das taxas de comorbidades, principalmente obesidade,
diabetes tipo Il e hipertensdo arterial sisttmica (TORRES et al., 2015). Além disso, a
adocdo de novas tecnologias de medicina fetal e de inseminagdo assistida tem
concorrido cada vez mais para o desenvolvimento de gravidez de alto risco (CORDIOLI
etal., 2013).

As principais causas de sepse na gravidez, de origem abdominal, decorrem de
apendicite aguda perfurada, Ulcera duodenal perfurada, diverticulite, endometriose
apendicular perfurada e volvo (GOEL et al.,, 2014; GIORGAKIS, KARYDAKIS,
FARGHALY, 2012; ABBASI; PATENAUDE; ABENHAIM, 2014). Essas doencas séo
geralmente acompanhadas de translocacdo bacteriana que, por sua vez conduzem ao
desencadeamento de endotoxemia e septicemia, em razdo do aumento de
polissacarideos circulantes (WANG et al., 2014). Desse modo, a depender do tamanho
molecular dessas toxinas, pode haver ultrapassagem pela barreira Uteroplacentaria
provocando danos nos conceptos, particularmente nos tecidos do sistema nervoso
central (BRANDT et al., 2014).

Através de vias bioquimicas e moleculares, a infec¢cdo leva a ativagdo imune
materna (AIM) com producdo de anticorpos, inducdo do sistema imune inato com
liberacdo de citocinas pro-inflamatorias (Interleucina6, Fator de necrose tumoral),
aumento de glicocorticdides maternos, reducdo do fluxo sanguineo placentario com
hipéxia e estresse oxidativo (BOPKSA, 2010; ROMERO et al., 2010; CANNETA,;
BROWN, 2012).

E dificil a interpretacio do estado de sepse na gravidez, dadas as modificagdes
dos parametros hemodinamicos, onde os sinais e sintomas podem ser confundidos pelas
adaptacdes fisiologicas da gravidez. Em grande parte dos casos, o quadro clinico
manifesta-se rapidamente, e requer uma acurada vigilancia. Ciente disto, o Royal
College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG) estipulou, em 2012, a utilizagéo
de tabelas MEOWS (Modified Early Obstetric Warning Score) em todos os casos de
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infecdo materna, no intuito de facilitar o reconhecimento e oferecer parametros
evolutivos, classificados como satisfatérios ou ndo, e também visando a uniformizacéao
de um protocolo de conduta terapéutica; tais recomendacdes foram destinadas a gravida e
puérpera com sepse (TORRES et al., 2015).

As repercussOes fetais advindas de gestantes que desenvolveram infeccéo
generalizada, principalmente no curso do primeiro trimestre, requerem maiores
investigacOes; todavia, estudos realizados por Boksa (2010), Romero et al (2010) e
Canneta e Brown (2012) exibem relatos de associacbes da sepse com doencas
neurolégicas e psiquiatricas, com consequéncias desastrosas para 0s conceptos. A
proposta dos autores foi descrever um caso de sepse na gravidez, sem éxito letal e as
repercussdes fetais.

Com base nestas afirmacdes, o presente estudo teve como objetivo relatar as
alteracbes congénitas decorrentes de septicemia materna e chamar a atencdo para a
necessidade do diagndstico e de conduta efetiva precoce durante o periodo gestacional.

2 RELATO DO CASO

Gestante, no curso de 25 semanas, Gesta Il para | (GIIPI), apresentou
constipacdo, dor abdominal, vémitos e cefaleia durante a semana prévia ao atendimento
hospitalar de urgéncia. Foram detectados sinais fisicos de distensdo abdominal e
indicado tratamento com antibidticos e manutencdo volémica. O quadro clinico
agravou-se e a paciente foi submetida a paracentese diagndstica da cavidade abdominal
com secrecdo purulenta. Realizou-se uma laparotomia exploradora (LE), cujo achado
foi um apéndice perfurado, com sinais macroscopicos de necrose, e realizou-se a
apendicectomia.

Apbs a cirurgia, a paciente foi encaminhada a Unidade de Terapia Intensiva
(UTI), evoluiu insatisfatoriamente com disturbios hidroeletroliticos variados,
apresentando sinais de choque séptico, sendo atualizados os esquemas de antibioticos.

No poés-operatorio, foi observada drenagem de secre¢do purulenta pelo sitio
cirargico, a cavidade abdominal foi reexplorada e colocada tela de prote¢do abdominal.
Na evolucéo clinica, a paciente desenvolveu um quadro de pré-eclampsia grave, parada
cardiorrespiratoria, que foi revertida com manobras de ressuscitacdo e estabilizacdo do

guadro hemodinamico.
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Exames ecograficos com dopplerfluxometria mostraram feto com boa vitalidade,
retardo no crescimento intrauterino (RCIU) e liquido amnidtico normal. Apds 29
semanas e quatro dias de gestacdo, a paciente evoluiu para parturicdo espontanea de
recém-nascido (RN) vivo no ambiente de UTI. Depois do 4° dia pos-parto (DPP),
realizou-se a sintese cirdrgica da cavidade abdominal, mantendo-se a pele aberta. Com a
melhora clinica da paciente, as condutas que se seguiram foram: a retirada da ventilagdo
mecanica, prescricdo de alta da UTI para enfermaria, sintese da pele por terceira
intencdo, e, por fim, alta hospitalar no 37° DPP para o alojamento conjunto.

Na ocasido do parto, o recém-nascido apresentou Apgar de quatro e pesou 870
gramas. Foram observados: micrognatia, hipertelorismo ocular e baixa implantacdo das
orelhas. Em decorréncia do quadro apresentado, foi mantido em incubadora, sob
cuidados neonatais, por dois meses, recebendo alta hospitalar. Aos seis meses,
apresentou vomitos incoerciveis, tendo sido diagnosticada hipertensdo intracraniana por
hidrocefalia e realizada a introducdo de valvula ventriculo-peritoneal, com controle
pressorico intracraniano. A partir dessas observacbes, a crianca vem sendo
acompanhada por neurologista e apresenta sinais de retardo no desenvolvimento
neuropsicomotor.

Ao completar um ano de idade, a genitora verificou que o menor nao fixava o
olhar e “tremia muito” os olhos; ao detectar tais sinais, esta conduziu a crianga a um
servico de salde, que a encaminhou para avaliacdo oftalmoldgica. A crianca
compareceu ao departamento de oftalmologia geral de uma clinica-escola universitaria
de Campina Grande.

Foram evidenciados, na inspecdo de anexos e globos oculares, os seguintes
achados: péalpebras normais, epicanto e presenga de nistagmo horizontal. Os reflexos
fotomotores direto e consensual estavam presentes. Para a adequada realizagdo destes
exames, a genitora auxiliou na fixacdo da cabeca, dada a auséncia da aquisicdo dessa
habilidade.

Quanto a avaliacdo de estrabismo, o reflexo de Hishberg demonstrou ortoforia e
0S movimentos extraoculares com versdes normais. A acuidade visual, aferida por
estimulo luminoso persecutorio, foi classificada como boa, ndo mantida e centrada
(BnMC). Os sinais biomicroscopicos, investigados por lampada de fenda, revelaram
auséncia de anormalidades do segmento anterior do globo ocular. A presséo ocular,
aferida por compressao bidigital, foi de globo ocular normotenso em ambos os olhos.

Os achados refracionais obtidos por retinoscopia, sob ciclopegia e midriase, foram em
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olho direito (OD): +2.00 dioptrias esféricas (DE) { -0.75 dioptrias cilindricas (DC) a
180° e em olho esquerdo (OE): +2.25 DE { -0.75 DC a 180°.

Ao mapeamento de retina, realizado sob midriase, observaram-se 0s seguintes
achados no OD: transparéncia do humor vitreo, nervo optico de coloracdo palida ++/
4+, bordas nitidas, relacdo escavagdo/disco optico normal, vasos de curso e calibres sem
anormalidades, méacula de aspecto normal e com reflexo foveal presente, equador e
periferia retiniana sem anormalidades. No OE, transparéncia do humor vitreo, nervo
optico de coloracdo palida +/4+, bordas nitidas, relacdo escavacdo/ disco dptico normal,
vasos de curso e calibres sem anormalidades, mécula de aspecto normal e com reflexo
foveal presente, equador e periferia retiniana sem anormalidade, conforme demonstram

as figuras 1 e 2.

Figuras 1 e 2: Crianca aos 18 meses, apresentando facies sindrémica, epicanto,
implantagéo baixa das orelhas.

Fonte: Arquivo pessoal do Dr.Luiz Augusto Costa da Silva.

Apos a avaliagdo oftalmoldgica, a crianca foi encaminhada ao departamento
de oftalmologia pediatrica do servico de oftalmologia da clinica-escola da
instituicdo, para dar inicio aos procedimentos de estimulacdo visual. Na ultima
avaliacdo oftalmoldgica, realizada seis meses depois da ado¢do de tais condutas,
observou-se que o menor apresentou regressdo do nistagmo ocular e a acuidade
visual foi classificada como: boa, mantida e centrada (BMC). Por conseguinte, em

virtude dos resultados alcancados, optou-se pela permanéncia das técnicas de
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estimulacdo visuais e das avaliagbes multidisciplinares periddicas para

acompanhamento do caso.

Para preservar os aspectos éticos do relato de caso, foi solicitada a
responsavel pelo menor a assinatura do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE).

3 DISCUSSAO

A sepse materna grave com disfuncdo aguda de 6rgdos associa-se a uma
mortalidade de 20-40%, que aumenta para 60% nos casos em que se desenvolve
choque séptico (TORRES et al., 2015), sendo uma das cinco principais causas de
mortalidade materna (CASTRO, 2008). Com a sobrevida da gestante, existem
repercussdes secundarias ao processo, onde se citam a doenca inflamatéria pélvica,
oclusdo tubaria e infertilidade, além de aderéncias e obstrucdes abdominais,
restricdes respiratdrias e cardiovasculares, a depender da fonte do quadro
infeccioso (TORRES et al., 2015).

Quanto a fonte de disseminacdo dos patégenos, pode ser de origem
obstétrica, onde a corioamnionite, a infeccdo perineal e a endometrite sdo
reconhecidas como as causas mais importantes de choque séptico na gravidez.
Estas, no entanto, sdo passiveis de intervencdo cirirgica menos agressiva, além dos
principais microorganismos colonizadores da pelve serem mais sensiveis a
antibioticoterapia, com melhor prognostico se comparado com sepse materna de
origem ndo obstétrica, tais como a infeccdo urindria, respiratéria, apendicite,
pancreatite, diverticulite, malaria, sindrome da imunodeficiéncia humana
(GAGLIARDI et al., 2014; TORRES et al., 2015).

No caso descrito, a infec¢do, de fonte ndo obstétrica, advinda de uma
apendicite complicada com perfuracdo, é considerada rara em consonancia com
dados da literatura (CASTRO et al., 2008; TORRES et al., 2015). Considerando
que a paciente ndo apresentava queixas ginecologicas e seu estado geral era bom,
provavelmente tais condi¢cdes podem ter contribuido para o retardo no diagndstico
da infeccdo abdominal, evoluindo com a perfuracdo intestinal, cujos
microrganismos colonizadores sdo mais agressivos e mais resistentes ao

tratamento.
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Na gestacdo, algumas alteracdes provenientes dos quadros de infeccdo

grave podem ser de dificil interpretacdo em decorréncia das modificacdes
fisiologicas, o que favorece a diagndsticos errdneos e ao atraso na abordagem
adequada para tais situacdes (ABBASI; PATENAUDE; ABENHAIM, 2014). Neste
relato, a paciente ndo apresentou sinais e sintomas mais comumente associados
com infeccdo, como febre ou hipotermia, hipoxia, hipotensdo, e foi conduzida a
partir dos sinais inespecificos, recebendo diagnéstico tardio, com a abordagem
cirurgica ja em fase de complicacdo da apendicite com perfuracdo. Como descrito
por varios autores, a translocagdo dos microrganismos para a corrente sanguinea é
desastrosa, e a evolucdo para septicemia, a partir de uma infec¢do grave materna, é
rapidamente progressiva (TORRES et al., 2015), o que pode ter contribuido para
uma maior exposicdo do feto as toxinas circulantes.

Estudos experimentais desenvolvidos por Wang et al (2014), Zhao et al.
(2014), utilizando diversos modelos de inducdo de infecgdo bacteriana, revelaram
que a disseminacdo bacteriana no estado gravidico ultrapassa a barreira
uteroplacentaria e, quando isto ocorre no periodo critico da organogénese, existe a
probabilidade de alteragdes morfofuncionais no concepto, principalmente em
6rgdos com alto metabolismo energético, tais como, coracdo, cérebro e olhos. No
relato, a genitora apresentou quadro clinico infeccioso na vigésima quinta semana
de gestacdo, periodo ja de maturacdo morfolégica do concepto, porém, ndo é
incomum a infeccdo instalar-se de forma insidiosa e subclinica, favorecendo a
disseminacdo infecciosa com respostas inflamatorias fetais e suas repercussoes.

Numa gravidez complicada por infeccdo generalizada, a presenca de um
feto viavel impGe consideragdes maternas e fetais decisivas. Neste caso, em todas
as fases do tratamento, o feto foi avaliado quanto as suas condic¢des vitais, e por
ndo apresentar anormalidades aparentes, favoreceu a conduta da manutencdo da
gestacdo. No entanto, a infecdo materna pode estimular a contratilidade uterina,
induzir modificagdes cervicais e conduzir a um parto prematuro (TORRES et al.,
2015), 0 que ocorreu com a paciente em questéo.

Os quadros infecciosos na gravidez devem ser brevemente diagnosticados e
tratados, pois o periodo gestacional no qual ocorre a infeccdo, e 0 tempo de
exposicao aos patdgenos para o bindmio mae-feto, leva as morbidades maternas e
alteracdes morfofuncionais fetais, que podem manifestar-se no nascimento ou na

idade adulta. O risco de infecdo fetal, os efeitos hemodinamicos ou inflamatdérios
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fetais secundarios a doenca e ao tratamento materno, o risco de encefalopatia

neonatal e de paralisia cerebral sdo passiveis de ocorréncia (TORRES et al., 2015)
e associam-se as malformacdes neurologicas, tais como, ventriculomalacias, perda
das células de Purkinje cerebelares, alteracdes hipocampais ou desequilibrios na
fluidica cerebral, em dados de estudos experimentais e inéditos ha mais de 30
décadas (ORNOY; ALTSHULER, 1976).

No caso descrito, a crianga nasceu prematura, com escore de Apgar baixo,
mas, por adequada assisténcia neonatal, sobreviveu e recebeu alta hospitalar.
Anatomicamente, a facies e o cranio apresentaram-se alterados e, com o
desenvolvimento da crianga, foram detectados sinais de hipertensdo intracraniana e
retardo neuropsicomotor, refletindo comprometimento neuroldgico, além de
deficiéncias visuais, com alteracdo da fixacao do olhar.

As dificuldades visuais de origem cerebral podem ser de etiologia genética
ou adquirida, sendo estas Ultimas as mais frequentes. As infec¢des graves maternas
podem atingir indiretamente os olhos e a funcdo visual a partir dos danos no
sistema nervoso central (BOSCH et al., 2014). Em estudos de Shiet et al (2009),
houve deteccdo de alteracbes como anoftalmia e microftalmia associadas a
infeccdo gestacional. A associagdo de deficiéncia visual com infecgfes virais e
parasitarias na gravidez, como a sindrome TORCH (toxoplasmose, rubéola,
citomegalovirus, herpes simples) ou a sindrome da rubéola congénita (SRC) estédo
bem descritas (ROBERTSON et al., 2003; DEWAN,GUPTA, 2012).

Na idade em que a crianca fora examinada por oftalmologista, deveriam
estar plenamente desenvolvidos a fixacdo do olhar, decorrente das funcdes
maculares e dos complexos nervos o&ptico- lobos occipitais, e 0 controle
involuntario dos movimentos oculares extrinsecos. No entanto, a observacdo do
estrabismo e nistagmo com diminuicao da acuidade visual corroboram um possivel
comprometimento das vias Opticas ou do préprio sistema nervoso central. Estes
impedimentos da adequada funcé@o visual aliam-se aos achados de Brandt et al
(2014), nos quais foram descritas malformagdes oculares, tais como, catarata
congénita, causa de baixa acuidade visual importante em criangas. Neste relato,
ndo houve a deteccdo de catarata congénita, porém, 0s nervos opticos apresentaram
coloragdo pélida, que sugerem ser decorrentes de alteragdes mecénicas e

metabolicas, consequentes da hidrocefalia e toxemia, respectivamente.
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A severidade da disfuncdo visual cerebral é relacionada ao grau e local do

dano cerebral, onde a anélise por ressonéncia nuclear magnética demonstra essa
relacio (MERCURI et al.,, 2004). Segundo Mercuriet al (2004), no
acompanhamento de criancas resultantes de gestacdo de risco e com danos
cerebrais, fazem-se necessarias reavaliagbes de controle como fator preditivo aos
possiveis danos visuais futuros. Ademais, a medida de acuidade visual realizada no
primeiro ano de vida pode ser um bom indicador dessas alteracdes.

A conduta expectante aliada ao tratamento de estimulacdo visual, ao qual a
crianca submeteu-se, pode ter sido responsavel pela reversdo do nistagmo ocular e
da melhora da acuidade visual obtida na ultima avaliagdo oftalmoldgica,
demonstrando a importancia do encaminhamento precoce desses pacientes a
servicos especializados, conforme evidencia a literatura (RAINEY et al., 2014;
ALIMOVIC et al., 2014).

O baixo peso ao nascimento associado a tenra idade gestacional sdo fatores
de risco para o desenvolvimento de retinopatia da prematuridade (ALMEIDA et
al.,, 2012). Nesse sentido, na assisténcia neonatal, os adequados cuidados
intensivistas voltados para a oferta controlada de oxigenioterapia, vinculada ao
exame oftalmologico inicial e seriado, reduz as chances do desenvolvimento de
riscos em seus diversos niveis (HOLMSTROM; LARSSON, 2013). No caso em
estudo, o0 menor ndo apresentou nenhum dos graus da classificacdo oftalmologica
adotadas para retinopatias em RN prematuros.

Como limitacdo, os autores acreditam que, em virtude das informacdes
sobre o processo infeccioso materno e a abordagem terapéutica terem sido
coletadas a partir de prontuarios e informagdes médicas assistencialistas, onde néo
havia o objetivo de producdo de um manuscrito cientifico, é possivel que o0s
leitores reconhecam a necessidade de obtencdo de outros dados pertinentes,
capazes de propiciar um maior detalhamento do relato e aprimoramento das
analises descritivas, compossiveis associagoes.

Por fim, é imperiosa a necessidade de estar-se atento aos quadros clinicos
infecciosos gestacionais, principalmente em servicos com profissionais néo
especialistas e com escassos recursos diagnosticos complementares, em
decorréncia das consequéncias precoces ou tardias nesses conceptos. Os estimulos
imunoldgicos, decorrentes da septicemia gestacional, trazem alto risco de

morbimortalidade materna e a possivel associacdo com doencas neuroldgicas e
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oculares fetais, as quais requerem precocidade no atendimento, assim como

adequadas intervencdes multidisciplinares.
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