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Pielonefrite na gravidez
Pyelonephritis in pregnancy
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ABSTRACT

Objectives — To evaluate risk factors, obstetric complications, microbial pathogens, and their resist-
ance to common antibiotics in pregnant women with acute pyelonephritis.

Design — Retrospective observational study

Setting — A tertiary care university hospital

Methods — We reviewed patient files of all pregnant women admitted in our institution, from January
2005 to January 2008 with a diagnosis of acute pyelonephritis. General demographic data, maternal
risk factors, microbial pathogens isolated in urine samples and in vitro susceptibility to antibiotics,
recurrent episodes, and pregnancy outcomes were extracted.

Results — One hundred and twelve pregnant women were admitted with the diagnosis of acute
pyelonephritis during these 3 years. More than half the cases occurred in the second trimester of
pregnancy, and 15% were readmitted because of re-infection. Overall, 68% of cases had positive
urine cultures. The most frequently isolated organism (89.5%) was Escherichia coli, and 31% of the
strains were resistant to ampicillin. We observed that the most frequent risk factor for pyelonephritis
was asymptomatic bacteriuria/cystitis, although more than half the cases had been appropriately
treated. Average in hospital stay was 4 days and no women developed sepsis. Moreover, there were
no preterm births in this population, nor newborns weighing less than 2500 g.

Discussion — Acute pyelonephritis during pregnancy was relatively frequent in our institution, and the
vast majority of women had no identifiable risk factors. Almost a third of Escherischia coli strains were
resistant to ampicillin, therefore we recommend initial treatment with another antibiotics.

INTRODUGAO

As infeccdes urindrias (IU) sdo a situagdo infecciosa de
etiologia bacteriana com maior prevaléncia na gravidez.
Complicam cerca de 20% das gestagdes e sdo responsa-
veis por 10% das admissdes anteparto !. Sdo consideradas
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factores predisponentes para parto pré-termo (PPT), rup-
tura prematura de membranas (RPM) e restricao de cres-
cimento intrauterino (RCIU). A predisposicao natural da
mulher para adquirir infecgdes urinarias, em conjungao
com as alteracoes fisioldgicas e anatomicas do aparelho
urinario na gravidez, facilitam o desenvolvimento de [U.
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As IU dividem-se em 3 entidades clinicas relacio-
naveis: a Bacteriuria assintomatica (BA), com uma
incidéncia de 4 a 10% na gravidez %; a Cistite aguda
(CA), com uma incidéncia de 1 a 1,5% na gravidez *
e a Pielonefrite aguda (PNA), com uma incidéncia de
1 a 2% na gravidez *.

A PNA ¢é uma sindrome clinica que conjuga, em
proporg¢oes varidveis, uma série de sintomas e sinais
(dor lombar, febre, arrepios, nduseas, vomitos, dist-
ria, urgéncia urinaria e polaquiuria), sendo o diagnos-
tico confirmado pela urocultura. A caracterizacao do
quadro de PNA durante a gravidez na zona sul do Pais
foi feita por Baleiras em 1998 *. O nosso objectivo
foi, uma década depois, avaliar a incidéncia dos fac-
tores de risco nas gravidas com PNA, perceber quais
as complicacdes obstétricas associadas a este quadro
e quais os agentes microbiologicos envolvidos e as
suas resisténcias aos antibioticos comuns, de modo a
elaborar um protocolo terapéutico adequado.

POPULACAO E METODOS

Procedeu-se a avaliacdo retrospectiva dos processos
de gravidas com o diagnostico de PNA, internadas no
Servigo de Obstetricia do Hospital de Santa Maria,
entre Janeiro de 2005 e Janeiro de 2008. O diagnos-
tico de PNA baseou-se na presenca de pelo menos 2
critérios clinicos (dor lombar, Murphy renal , febre,
arrepios, nauseas/vomitos, sintomas de cistite) asso-
ciados a pelo menos 2 critérios laboratoriais (leucoci-
tose, neutrofilia, proteina C reactiva positiva, piuria,
nitrituria). Analisaram-se uma série de parametros,
incluindo: as caracteristicas da populacdo estudada
(idade, raga, paridade e idade gestacional no diag-
nostico); os factores de risco associados (infecgdes
urinarias de repeticdo prévias, litiase renal, BA/Cis-
tite na actual gravidez, Sindrome/Traco falciforme,
Diabetes mellitus, infeccdo a VIH, antecedentes de
PPT, consumo de drogas ilicitas, hipertensdo arterial
cronica); os sintomas, sinais e achados laboratoriais;
o numero médio de dias de internamento; a taxa de
recorréncia; as complicagdes obstétricas (ameaga de
PPT, RPM e RCIU); as caracteristicas do parto e o
peso do recém-nascido; as complicagdes neonatais;
os agentes etiologicos identificados e a sua sensibi-
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lidade aos antibidticos. Definimos recorréncia como
reinternamento por PNA. Nestas consideramos rein-
feccgoes as situagdes em que foi isolado um agente di-
ferente do inicial ou as que surgiram 3 semanas apos a
conclusdo do tratamento e recidivas aquelas em que o
mesmo agente foi isolado e surgiram nas 2 primeiras
semanas apos terapéutica.

RESULTADOS

No periodo estudado diagnosticaram-se 129 casos de
PNA (em 112 gravidas) e que corresponderam a 9,2
% dos internamentos por patologia gravidica, nesse
intervalo de tempo. Quinze mulheres foram reinter-
nadas, uma das quais por 3 vezes, o que perfez 17
recorréncias (9 re-infeccdes e 8§ recidivas).

A idade materna média foi de 25 anos (min. 14a;
max. 42a), sendo que a maioria (87%) eram caucasianas
e nuliparas (71%). O diagnostico ocorreu predominante-
mente no 2° trimestre - 55% dos casos (Quadro I).

Em 57 (51%) das gravidas estavam presentes fac-
tores de risco, sendo o mais frequente a BA/cistite na
gravidez actual (34%), cuja irradicagdo foi efectuada
na maioria das gravidas - 63% (Figura 1).

O sintoma mais constante foi a dor lombar, pre-
sente em 94% das gestantes, na maioria referida a di-

Quadro I — Caracteristicas da populacio

Caracteristicas da popula¢ao n=112 %

Raca

Branca 103 92,0
Negra 9 8,0
Paridade

Nuliparas 79 70,5
Multiparas 33 29,5
Idade gestacional

1° trimestre 17 15,2
2° trimestre 61 54,5
3° trimestre 34 30,3
Factores de risco

Ausentes 55 49,1
>1 57 50,8
Uroculturas

Positivas 76 68,0
Negativas 28 25,0
Inconclusivas 4 3,5

Nao realizadas 4 3,5
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BA/Cistite na actual gravidez

Litiase renal

Inf. urindrias rep prévias
Traco falciforme
Diabetes

PPT

HIV
Refluxo vesico-ureteral
Hidronefrose

D. Renal Poliq.

Mielomeningocelo

Figura 1 — Factores de risco

reita; 91 (81%) gravidas apresentaram murphy renal
positivo, 74 (66%) febre, 56 (50%) polaquiuria, 53
(47%) disuria e 45 (40%) nauseas/vomitos. Laborato-
rialmente, destacaram-se a leucocitose, a neutrofilia e
a PCR positiva, cada uma presente em cerca de 80%
dos casos. S6 um ter¢o das gravidas tinha nitritos po-
sitivos na urina (Quadro II).

A urocultura foi efectuada em 96% das gravidas,
tendo sido positiva em 76 (68%), negativa em 28

Quadro IT — Sintomas, sinais ¢ achados laboratoriais
n=112 %
Sintomas/Sinais
Disuria 53 473
Polaquiuria 56 50,0
Urgeéncia urinaria 14 12,5
Dor lombar 105 93,7
Direita 68 60,7
Esquerda 26 23,2
Bilateral 11 9.8
Nauseas/Vomitos 45 40,2
Febre 74 66,1
Arrepios 30 26,8
Murphy renal 91 81,2
Achados laboratoriais
Piuria 81 72,3
Nitritaria 41 36,6
Leucocitose 88 78,6
Neutrofilia 92 82,1
PCR+ 90 80,3

(25%) - nestas, mais de metade tinham iniciado an-
tibioterapia previamente - e inconclusiva em (4) 3%
(Quadro I).

O agente etioldgico mais frequente foi a Escheri-
chia coli (68/76 — 89,5%), sendo que 23 (34%) apre-
sentaram resisténcia a 1 ou mais antibidticos (Figura
2). A taxa de resisténcia a ampicilina foi de 31%, ao
cotrimoxazol de 12%, a cefradina de 9% e a nitrofu-
rantoina de 3%. O Proteus mirabilis e a Klebsiella
pneumoniae foram responsaveis por 4% e 3% das in-
feccdes, respectivamente.

Enterococcus

S. epidermidis

S. saprofiticus El
Klebsiella pn. El

Proteus m.

E. Coli 68

Figura 2 — Estirpes bacterianas isoladas nas uroculturas

A duracdo média do internamento foi de 4 dias.
Registamos um caso de agravamento do controlo da
glicémia numa gravida com Diabetes mellitus prévia
e 2 casos de contractilidade uterina sintomatica sem
alteragOes cervicais. Nao se registaram partos pré-ter-
mo nem recém-nascidos com peso inferior a 2500g.

A taxa de recorréncia de PNA foi de 15%. Dos 17
reinternamentos, 3 ocorreram numa gravida de raca
negra com hipertensao arterial cronica, S. Cushing, e
antecedentes de PPT as 22 semanas, que teve 4 episo-
dios de PNA, nas 5%, 14%, 21% ¢ 28* semanas.

As uroculturas efectuadas nas situacdes de reci-
diva foram positivas em 62,5% (5/8) e negativas em
37,5%. A E. coli foi o agente identificado em todos
os casos, tendo em 60% apresentado um padrao de
multirresisténcia, ausente no primeiro episodio.

DISCUSSAO

A importancia da PNA na gravida esta patente na
taxa de internamento (9,2%) e no risco potencial de
complicagdes se houver um atraso no diagnostico e
terapéutica. Segundo a literatura, o diagnodstico de

175



suspeigdo de PNA ¢ confirmado pela presenga de
uma urocultura positiva. Contudo, ndo seguimos este
pressuposto porque algumas gravidas haviam inicia-
do terap€utica com antibidticos antes da colheita de
urina. Considerdamos o diagnostico de PNA mesmo
perante uroculturas negativas, na presenca de um
quadro clinico muito sugestivo com melhoria ap6s a
antibioterapia instituida.

A PNA na nossa populagdo de gravidas, a seme-
lhanga do que estd descrito na literatura, foi mais
frequente no 2° trimestre, em jovens nuliparas e foi
unilateral e a direita em mais de metade dos casos °. A
infecgdo € rara no 1° trimestre, excepto nas gravidas
diabéticas - na nossa populagdo de gravidas diabéti-
cas (n=4) houve dois casos no 1° trimestre. Baleiras
referiu igualmente um predominio da IU nas nulipa-
ras, sendo que a maioria dos casos de PNA que diag-
nosticou ocorreu no 3° trimestre (nao houve casos no
1° trimestre) 3.

A gravidez ¢, por si s6, um importante factor de
risco de PNA, visto que se excluirmos as BA/cisti-
tes que sdo em grande parte motivadas pela propria
gravidez, 3/4 das gravidas ndo apresentaram nenhum
outro factor de risco. Tal facto deve-se a predisposi-
¢do natural da mulher para adquirir [U (uretra curta e
colonizada no 1/3 externo, associadas ao trauma ure-
tral e a alteragdes da flora, durante as relagdes sexu-
ais) aliada as alteracdes fisioldgicas e anatdmicas do
aparelho urinario na gravidez. Dos factores de risco
clinicamente associados a PNA, o que mais frequen-
temente encontramos foi a BA/cistite na actual gravi-
dez. O risco de PNA ap6s uma BA ndo tratada ¢ de
25% 1.

A recorréncia de PNA na gravidez observa-se
em cerca de 20% dos casos °. A taxa de recidiva de
PNA na nossa amostra foi de 7%, valor inferior ao
da literatura (10-18%)’ e ao encontrado por Baleiras
(15,4%) *, provavelmente por as gravidas terem sido
encaminhadas para consultas de apoio diferenciado
durante a restante gravidez. De qualquer modo, a taxa
de recidivas deve-se a recorréncia de BA em 30-40%
dos casos de PNA tratadas '°. Por este motivo, acon-
selha-se apos um episodio de PNA a profilaxia com
nitrofurantoina (100mg ao deitar) até ao final da ges-
tagdo ¥ ou até 4-6 semanas apods o parto °, associada
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a realizacdo de uroculturas mensais. Com base na de-
finicdo de recidiva, podemos afirmar que esta se trata
de uma falha terapéutica e, de facto, 60% (3/5) das
estirpes de E. coli ganharam resisténcias em menos
de 15 dias, o que podera dever-se a uma terapéutica
incorrecta apos a alta.

E controverso o risco perinatal associado as IU,
mas a maioria dos autores refere uma incidéncia su-
perior de parto pré-termo e de baixo peso ao nascer.
Baleiras refere 1,7% de RCIU e 6,3% de PPT 3. Fane
colaboradores concluiram que, perante uma terapéu-
tica agressiva, a PNA ndo aumentava o PPT e a RCIU
?. De facto, na nossa popula¢do ndo houve registo de
nenhuma destas situagdes, nem de complica¢des ma-
ternas graves, o que se poderd dever ao tratamento
atempado e ao facto de ser maioritariamente uma po-
pulacdo com vigilancia adequada. No entanto, com-
plicagdes maternas a longo prazo (pielonefrite croni-
ca e insuficiéncia renal) podem surgir mesmo apos
terapéutica apropriada.

AE. coli ¢ universalmente o agente patogénico mais
frequentemente isolado, o que se confirmou na nossa
série. Na nossa amostra o Proteus prevaleceu sobre a
Klebsiella e apesar da importancia crescente de orga-
nismos gram-positivos como o Staphylococcus sapro-
phyticus, apenas registimos duas PNA causadas por
este agente. Salienta-se a elevada percentagem (34%)
de resisténcias da E. coli a ampicilina, provavelmen-
te pelo uso indiscriminado deste antibidtico. Baleiras,
em 1998, ja tinha referenciado este facto no universo
das TU que estudou (50% de resisténcias a amoxici-
lina *). Os nossos achados reforcam a necessidade de
abandonar a ampicilina/amoxicilina como terapéutica
de primeira linha nas PNA, optando pela cefradina (1g
6/6h ev, que ap6s 24h de apirexia passa a 500mg 8/8h
p.0) ou pela cefuroxima (750mg 8/8h ev, que ap6s 24h
de apirexia passa a 250mg 12/12h p.o). A associacdo
de amoxicilina e &cido clavulanico (na tentativa de su-
perar a resisténcia a ampicilina) ndo ¢ uma alternativa
completamente segura, porque ha autores que verifica-
ram um aumento do risco de enterocolite necrotizante
no recém-nascido (de 0,5% para 1,9%) 1°.

Em conclusdo, o estudo por nos realizado mostrou
que: 1) ndo ha nenhum sintoma e/ou sinal que esteja
invariavelmente presente no quadro de PNA — o diag-
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noéstico é sindromatico; 2) o principal factor de risco
na gravidez ¢ a existéncia de BA prévias, dai que 3) se
recomende a profilaxia com nitrofurantoina até ao fi-
nal da gravidez apds 1 PNA; 4) dada a elevada taxa de
resisténcias a ampicilina pela E. coli, o agente mais
frequente, sugerimos terapéutica empirica inicial com
uma cefalosporina de 1? geracao.
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