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RESUMO



- RESUMO

A rotura prematura das membranas ovulares (RPM) ocorre em
aproximadamente 10% de todas as gestagdes. Existe grande indefinigéo
com relagdo a melhor abordagem terapéutica para os casos de RPM que
acometem gestantes a termo (RPM-T). Se o trabalho de parto n&o for induzido
de imediato, cerca de 80% destas gestantes entram em trabalho de parto
espontaneamente, dentro das primeiras 24 horas. A espera pelo seu inicio
espontaneo poderia estar associada a um maior risco de infecgbes materna e
neonatal. Por outro lado, sua indugdo imediata parece estar relacionada a
elevagdo na incidéncia de cesareas. Os resultados encontrados na literatura
com a utilizagdo dessas duas possibilidades terapéuticas s&o amplamente
variaveis. Com o objetivo de compara-fas em uma populagéo de gestantes
brasileiras, realizou-se este ensaio clinico prospectivo, randomizado e
multicdntrico, avaliando-se variaveis relativas ao parto, possiveis complicagcOes
e resultados maternos e neonatais. Selecionaram-se 200 gestantes com RPM-T,
atendidas em quatro Instituicbes publicas do Estado de S&o Paulo, de
novembro de 1995 a fevereiro de 1997, divididas aleatoriamente em dois grupos
de conduta: ativa, com indugdo do trabalho de parto com ocitocina no maximo
até seis horas apds a RPM, e expectante, aguardando-se o inicio espontaneo
do trabalho de parto por um periodo maximo de 24 horas. Os dados foram
coletados através de ficha pré-codificada desenhada para este fim,
Posieriormente analisaram-se estes dados com o auxilio dos programas EPI-
INFO e SPSS-PC+, utilizando-se os testes estatisticos do Qui-Quadrado, Mann-
Whitney, Exato de Fisher, t de Student e Log-rank. Os resultados indicam que
parece ndo haver diferengas com a utilizacéo da conduta ativa com ocitocina ou
com a conduta expectante, uma vez que os valores obtidos com as principais
variaveis estudadas ndo foram significativamente diferentes. Observaram-se
diferencas estatisticamente significativas somente quando se analisou o tempo
entre a admiss3o e o parto, o periodo de laténcia e o tempo entre a rotura das
membranas e o parto, maiores na conduta expectante.
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1. INTRODUCAO

O bstetricia é a ciéncia que estuda os fendmenos reprodutivos

na mulher, proporcionando condigbes bioldgicas para que

seja assegurada a perpetuagdo do individuo e da espécie. Embora quase
sempre se depare com situagbes de normalidade, € vasto e complexo o grupo

de enfermidades que acometem a mulher durante o ciclo gravidico-puerperal.

Dentre estas enfermidades, desperta especial interesse a rotura
prematura das membranas ovulares (RPM). Trata-se de uma das entidades
patologicas mais importantes em Obstefricia, o que se evidencia pela
expressiva literatura existente sobre o assunto. Define-se a RPM como sendo a
saida espontanea de liquido amnidtico pela vagina apds a perda da integridade
das membranas ovulares, na auséncia de sinais de trabalho de parto, em
gestagbes acima de 20 semanas (GUNN, MISHELL, MORTON., 197(C;

KRASNOSCHECOFF, 1995).

Com grande ocorréncia em todo o mundo, os indices de prevaléncia

descritos sao muito variaveis, refletindo, provavelmente, diferengcas de
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defini¢édo, de populacao estudada, do tipo de estudo realizado e dos métodos
diagnosticos empregados. Entre os exiremos de 1% a 20%, a maioria dos
autores estima que a RPM ocorra em aproximadamente 10% de todas as
gestagdes, sendo que 80% dos casos ocorrem no termo (MEIKLE et al., 1992;

KRASNOSCHECOFF, 1995).

Varios aspectos relacionados a sua etiologia, fisiopatologia,
diagnéstico e, principalmente, abordagem terapéutica, s&o controversos e
desconhecidos (GRAVETT et al., 1986; WENSTROM & WEINER, 1992).
Apesar do reconhecimento de fatores que se associam efou predispGem a
RPM, a intimidade da sua fisiopatologia estad longe de ser completamente
esclarecida (BARINI & CECATTI, 1989). A integridade das membranas
ovulares depende da preservagao de sua arquitetura, que pode estar alterada
por diversos mecanismos. Malformagdes inatas, agressoes inflamatorias,
deficiéncias nutritivas, alteragdes bioguimicas, insuficiéncia do orificio interno
do colo uterino, placentagdo baixa e mas condigbes sécioecondmicas séo
fatores que se associam & RPM. Além disso, as tensbes a que as membranas
estdo submetidas, variaveis com o volume do conteGdo uterino, com as
contragdes uterinas e com eventuais apresentagbes anémalas do feto, tambem

estdo relacionadas a sua etiologia (NEME, 1981; SCHUBERT, 1981).

A literatura traz ainda outros possiveis fatores, nao completamente
esclarecidos. MEYER & TONASCIA (1977), relataram maior incidéncia de RPM

em fumantes; NAEYE & ROSS (1982), a associaram ao coito nas Ultimas
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semanas de gestacdo e RON et al. (1982), ao aumento da concentragéo de
~ prolactina nas membranas coriénicas. Dentre essas condigoes adversas, as
altera¢des de natureza inflamatoria, talvez infecciosas, vém ganhando respaldo
cada vez maior, porém ainda n&o definitivo (GRAVETT et al., 1986; BARINI &

CECATTI, 1989).

Recente revisao da literatura mostra que a prevaléncia de infecgao
subclinica da cavidade amnidtica, em casos de RPM sem contraggo uterina,
chega a quase 30% (ROMERO et al., 1991). QO encontro de corioamnionite em
membranas integras (FARO, WALKER, PIERSON, 1980}, e de patégenos no
liquido amnidtico, idénticos aos vaginais (STROUP,1962; CREATSAS et al.,
1981), sugerem fortemente que a invasao bacteriana possa preceder a rotura

das membranas e ser a sua causa.

SCHUBERT (1981) encontrou incidéncia de 40% de contaminagao
do liquido amniético obtido por amniocentese em gestanies com RPM e
auséncia de contaminacdo do liquido naquelas que tinham as membranas
integras. CEDERQVIST et al,, (1979); ISMAIL et al., (1985b), estudando
imunoglobulinas nos soros materno e fetal, em casos de RPM, observaram que
os niveis de IgM e IgA encontravam-se elevados em relagao aos controles,
sugerindo que as infecgoes subclinicas materna e fetal pudessem preceder a

RPM.

3 1. INTRODUGAO



Ha evidéncias de que a infecgdo seja ascendente, levando a
~inflamag&o coriodecidual, com liberagdo de proteinases capazes de
comprometer a integridade das membranas, além de causarem alteracbes
cervicais (EVALDSON, MALABORG, NORD., 1982; KANAYAMA & TERAOQO,
1991). Favorecem a infecga@o ascendente a presenca de contra¢des uterinas, o
manuseio repetido do canal vaginal (togues, coito, duchas), a monitoragem
interna, a pratica da circlagem, o descolamento digital do pélo inferior do ovo
para fins de indugéo do parto, a presenca de mecdnio € o mau estado geral da

gestante (NEME, 1981).

E de se esperar que os agentes responsaveis pela infec¢do da
cavidade amniética sejam encontrados na vagina € no canal cervical. De fato,
muitos autores demosiraram a associagdo entre a RPM e determinados
patégenos vaginais e cervicais. CREATSAS et al, (1981) e SCHUBERT,
(1981) encontraram associagao entre RPM e infeccdo vaginal por anaerobios;
MINKOFF et al., (1984), encontraram predominio de Trichomonas vaginalis e
Bacteroides sp., sendo este ultimo mais associado as gestacbes pré-termo;
GRAVETT et al. (1986), demostraram maior risco de RPM nas pacientes com
infeccao por Gardnerelia vaginalis. A associagao entre a RPM e a infecgao por
Chlamydia trachomatis, bem como por Mycoplasma sp., nao foi totalmente
estabelecida, porém existem indicios de que ela deva ocorrer (SCHUBERT,

1981: ISMAIL et al., (1985a). Esta diversidade de agentes microbianos
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associados a RPM reforga a ideia de MINKOFF et al. (1984), que sugerem uma

acao polimicrobiana na eticlogia da RPM.

Entre os microrganismos relacionados a RPM, o Sirepfococcus do
grupo B apresenta especial interesse (REGAN, CHAQO, JAMES., 1981;
THOMSEN, MORUP, HANSEN., 1987; SBARRA et al., 1987). A presenca deste
agente parece estar relacionada a maior incidéncia de RPM em gestacGes pre-
termo, maior risco de infecgdo intra-amniodtica e de endometrite, bem como
maior incidéncia de recém-nascidos de baixo peso e de infec¢do neonatal

(NEWTON & CLARK., 1988).

Em relacéo a fisiopatologia da RPM, a literatura descreve a provavel
acao antimicrobiana do liquido amnidtico. Seu estudo tem revetado a presenca
de alguns tipos de bactérias, em pacientes com membranas integras, apesar
das mesmas ndo demonstrarem nenhum indicio clinico ou laboratorial de
processo infeccioso vigente. Admite-se que o liquido amnidtico apresente
atividade bacteriostatica e bactericida (LARSEN, SNYDER, GALASK, 1974).
Essa referida agdo antimicrobiana inicia-se precocemente, a partir do quinto
més de gestacdo, intensificando-se progressivamente até o termo da prenhez
(SIEGEL & McCRACKEN,, 1981). Uma vez rotas as membranas, a diminuicao
do volume de liguido amnibtico poderia, entdo, estar associada a um maior
risco de infecgéo. De fato, VINTZILEQS et al., (1985), observaram que, quanto
menor o bols&o residual de liquido amnidtico apés a RPM, maior a incidéncia

de infeccao materno-fetal.
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Muitas sdo as complicacdes que podem ocorrer em decorréncia da
RPM, tanto sob o ponto de vista materno quanto perinatal. Os fatores que se
relacionam a maior ou menor gravidade destas complicagdes incluem a idade
da gestacdo, pericdo de laténcia (tempo transcorrido entre a rotura das
membranas e o inicio do trabalho de parto), tempo entre a rotura e a ultimagao
do parto, a manipulagdo do canal vaginal, o tipo de conduta assistencial
utilizada, associagdo com doengas maternas anteriores, paridade e tipo de

apresentagéo fetal (GUNN et al., 1970; NEME, 1981).

O principal risco materno é a infecgdo que pode se manifestar de
diferentes formas, desde endometrite puerperal até septicemia por
corioamnionite. A incidéncia de infec¢dao intra-amnidtica esta diretamente
relacionada ao periodo de laténcia, que por sua vez apresenta relacao inversa
com a idade gestacional. Quanto menor for a idade gestacionai, provavelmente
maior sera o periodo de laténcia (ZLATNIK, 1992). Por esta razdo, a
corioamnionite € nitidamente mais comum em casos de rotura prematura pré-
termo (menos de 37 semanas de gestacio). No entanto, TAYLOR & GARITE
(1984) observaram casos de prematuridade extrema, com menos de 25
semanas de gestagéo, onde a RPM nao se associou a elevagao da incidéncia

de corioamnionite, desde que ultrapassadas as primeiras 72 horas.

QOutro fator importanie relacionado a maior incidéncia de
coricamnionite, parece ser o nimero de toques vaginais e o intervalo entre o

primeiro toque e o parto (GUNN et al., 1970; ENNIS, 1996). SCHUBERT (1981)
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observou que guanto maior foi o nimero de toques realizados apés a RPM,
maior foi a incidéncia de contaminagdo da cavidade uterina. GRANT & KEIRSE
(1991) observaram maior incidéncia de infeccdo materna nas pacientes cujo
primeiro toque vaginal havia sido realizado em um periodo superior a 24 horas
antes do parto. Esses autores sugerem que tal exame seja realizado somente

quando se presumir que o parto ocorrera no intervalo maximo de 24 horas.

Apesar de no passado a corioamnionite ter sido correlacionada ao
dbito materno, a moderna antibioticoterapia e a interrupgao da gravidez
methoraram muitq o prognéstico da gestante (ZLATNIK, 1992). GUNN et al.
(1970), em extensa revisdo de literatura sobre o assunto encontraram como
incidéncia de morte materna por RPM valores em torno de uma em cada 5.000
gesta¢bes. Os trabalhos mais recentes nao referem a morte materna como

complicagdo associada a essa condicao.

Quanto ao feto e ao recém-nascido as compticagdes também variam
intensamente, de acordo com a idade gestacional em que o evento ocorreu.
Observa-se, também, maior severidade no acometimento do produto das
gestagdes pré-termo. Prematuridade, infeccao perinatal e complicagbes
relacionadas ao oligodmnio que geralmente se instala, s&o as principais razdes
que caracterizam uma gravidez até entdo normal, como de alto risco, apds a

RPM.
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A forte associagéo existente entre a RPM e o parto pré-termo ja foi
amplamente demonstrada por grande numero de autores {GUNN et al.,1970;
TEJANI & VERMA, 1983; VERBER et al., 1989). E provavel que a RPM seja a
patologia obstétrica mais relacionada a prematuridade. No entanto, néo se
sabe ao certo até que ponto esta relacéo entre RPM e prematuridade seja de
causa e efeito. Parece ndo haver ddvidas de que as alteragbes infecciosas
sejam as principais responsaveis pelo desenvoivimento da RPM, em especial
no grupo de gestantes pré-termo. Como estas alteragoes infecciosas estao
também intimamente relacionadas ao trabalho de parto prematuro (MINKOFF
et al.: 1984; SIMOES, 1997), é provavel que ambas situagdes representem

diferentes manifestagbes de um mesmo agente causali.

Quanto as complicagdes infecciosas, a RPM eleva o risco de
infecgdo neonatal de uma prevaléncia global de aproximadamente 0,1% em
todos os recém-nascidos, para cerca de 1,4% apos uma RPM néo complicada
e de 8,7% para os casos onde existem evidéncias clinicas de corioamnionite. A
exemplo do que ocorre com o risco de infecgao materna, o risco de infecgao
neonatal & significativamente maior em gestagdes pré-termo (SIEGEL &
McCRACKEN, 1981; ST. GEME et al., 1984). VERBER et al. (1989), avaliaram
a incidéncia de infecgdo neonatal em 208 recém-nascidos, de termo e pré-
termo, de gestantes com RPM. Observaram uma incidéncia global de 1,4%,

sendo todos os recém-nascidos acometidos provenientes de partos pré-termo.

B 1. INTRODUGAO



Por dltimo, quando apdés a RPM, em uma gestagao pré-termo, se
" instala um quadro de oligodmnio severo, podem ocorrer disturbios de
desenvolvimento fetal, como hiplopasia pulmonar, deformagdes caracteristicas
da face, das maos e dos pés e crescimento intra-uterino retardado (THOMAS &
SMITH, 1974). O oligodmnio pode também aumentar os riscos associados ao
sofrimento fetal intraparto por compressdo do corddo umbilical durante a

contragéo uterina (KRASNOSCHECOFF, 1995).

A condugdo desses casos constitui sério problema clinico. Tentar
evitar a prematuridade, com conseqiiéncias para o recém-nascido, ao mesmo
tempo evitando-se as complicagbes decorrentes da propria rotura e de um
regime de oligodmnio prolongado, é tarefa dificil e, muitas vezes, inatingivel.
" Procurando solucionar estes problemas, alguns autores propéem, atualmente,
a realizagao de procedimentos que objetivam aumentar o volume de liquido
amniotico, enquanto aguarda-se por melhores condigdes de maturidade fetal. A
hiper-hidratagdo materna (KILPATRICK et al., 1991; RUDGE et al., 1994) e a
amnioinfusdo (MIYAZAKI & NEVAREZ, 1985) parecem ser opgdes seguras e
eficazes para tentar cumprir esse objetivo. No entanio, s80 necessarios mais
estudos para o estabelecimento dos reais riscos e vantagens existenies com a

utilizacao destes métodos, dadas as dificuldades praticas para sua execucao.

Por todas estas razdes, é possivel que a RPM seja, isoladamente, o
diagnéstico que com maior freqliéncia requer a internacio do recém-nascido

em Unidade de Terapia Intensiva (GARITE et al., 1987).
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Dando enfoque especial ao grupo de gestantes com rotura
prematura de membranas a termo (RPM-T), com gestagbes a partir de 37
semanas, depreende-se que, inexistentes os riscos relacionados a
prematuridade, as atengbes voltam-se aos aspectos relacionados as
complicacdes infecciosas e as resultantes do oligodmnio, principalmente por
ocasiao do trabalho de parto. Nesse grupo de mulheres o periodo de laténcia
assume especial importancia na evolugao natural dessa entidade patoldgica.
Considerando-se todas as gestantes de termo com RPM é possivel observar-se
que a maioria delas entrard em trabalho de parto dentro das primeiras seis
horas apés a rotura. Fazendo-se uma extrapolacdo a partir dos dados de
CONWAY et al., (1984), presume-se que a maioria das gestantes que nao
entrarem em trabalho de parto nestas seis horas, ira fazé-lo em 12 horas; e a
maioria daguelas que ndo entrarem em 12 horas, ira entrar em até 18 horas.
Apenas a minoria das gestantes que nao entrarem em trabalho de parto em até
18 horas, ira fazé-lo dentro de 24 horas (ZLATNIK, 1992). De modo geral,
cerca de 80% das gestantes com RPM-T entram espontaneamente em trabalho
de parto nas primeiras 24 horas apos a rotura (KRASNOSCHECOFF, 1995;
HANNAH et al., 1996). Sabe-se também que, neste grupo em especial, 0 risco
de corioamnionite aumenta para os periodos de laténcia maiores que 24 horas,
ndo apresentando aumento significativo antes desse intervalo (GUNN et al.,

1970; JOHNSON et al., 1981; VEILLE, 1988; GRANT & KEIRSE, 1991).
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Diante desse compottamento, a abordagem terapéutica dos casos
" de RPM-T, antes do inicio espontaneo do trabalho de parto, fornou-se um
dilema na pratica obstétrica atual. A conduta ativa, com a administracéo
imediata de uma solugdo de ocitocina para a indugio do parto, tem sido
considerada a alternativa mais segura para se tentar evitar os riscos de
infecgbes materna e perinatal. Nos ultimos 25 anos o tratamento-padrao
utilizado nas principais entidades médicas dos Estados Unidos, para os casos
de RPM-T, tem sido realizar esse tipo de indugio caso o trabalho de parto nao
inicie espontaneamente em 6 a 12 horas apds a rotura de membranas
(ZLATNIK,1992). Essa é a conduta médica que tem sido adotada na maioria
dos servicos especializados no Brasil. Existem autores que consideram a
conduta ativa com ocitocina a melhor opgéo terapéutica para os casos de RPM-

T (WAGNER et al., 1989; RAY & GARITE,1992; NATALE et al., 1994).

Recentemente HANNAH et al. (1996) mostraram resuitados obtidos
apos a avaliagdo de mais de 5.000 gestantes com RPM-T, submetidas a
diferentes tipos de abordagem terapéutica. Observaram menor incidéncia de
infeccac materna e maior aceitacdo por parte das pacientes, no grupo

submetido a indugio imediata do trabaltho de pario com ocitocina.

No entanto, durante a Ultima década, varios outros autores tém
demonstrado significativo aumento na incidéncia de cesarea com a inducao
imediata do trabalho de parto com ocitocina (KAPPY et al., 1979; DUFF, HUFF,

GIBBS, 1984; MORALES & LAZAR, 1986; GRANT & KEIRSE, 1991; GRANT et
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al., 1992). Enquanto a Organizagdo Mundial de Saide (OMS) considera
 aceitavell um indice maximo de cesareas em torno de 15% (WHO, 1985),
KAPPY et al. {1979), encontraram, em um estudo realizado com 150 gestantes
com RPM-T, 35% de cesareas naquelas submetidas a indugdo com ocitocina, o
que corresponde a um aumento significativo na incidéncia. Além disso, esse
alto indice de ceséreas parece estar associado, na maioria das vezes, a falha
de indugdo do parto. Ndo raramente a inducao € iniciada com o colo uterino em
condicbes desfavoraveis. E provavel que a imaturidade do colo uterino seja o
principal responsavel pela falha de resposta a indugéo imediata do trabaiho de
parto com ocitocina, observada em algumas mulheres (MAHMOOD et al.,
1992: HJERTBERG et al., 1996). A avaliagéo das condigbes do colo uterino
poderia ficar prejudicada nos casos de RPM, uma vez que se recomenda sua
realizacdo exclusivamente através do exame especular. No entanto, BROWN
et al., (1993) e MAIA FILHO et al.,(1995) e consideram satisfatoria a avaliagao
do grau de maturidade do colo uterino através do exame especular, quando o

toque vaginal deve ser evitado.

Procurando obter conduta segura e eficaz para os casos de RPM-T,
alguns autores propdem a adogdo de abordagem menos agressiva gue a
inducdo imediata do trabalho de parto. Sugerem atitude expectante, onde o
inicio espontdneo do trabalho de parto é aguardado por um periodo médio de
24 a 48 horas. No estudo realizado por KAPPY et al. (1979), oufro grupo de

gestantes com RPM-T foi submetido & conduta expectante, onde se aguardou
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um periodo de laténcia maximo de 24 horas, antes de se optar pela indugéo
 com ocitocina. Este grupo apresentou uma incidéncia de cesarea de 25%, o
que é significativamente menor do que o observado no grupo da conduta ativa.
Muitos s@io os estudos que procuraram avaliar as possiveis vantagens da
conduta expectante sobre a conduta ativa. Dentre eles destacam-se os
trabalhos de DUFF et al. (1984) e MORALES & LAZAR (1986), pelo fato de
terem sido estudos prospectivos e controlados. Ambos apontam para a
diminuigdo significativa na incidéncia de cesareas, no grupo tratado de forma

expectante.

Existem ainda autores que ndo encontraram diferengas significativas
com a utilizacdo de qualquer uma destas duas condutas (TAMSEN, LYRENAS,

CNATTINGIUS, 1990; SPERLING et al., 1993).

Analisando-se a historia natural da RPM-T, & facil compreender
porque a proposta de uma abordagem expectante poderia representar uma boa
opgéo de conduta, talvez melhor que a indugao com ocitocina. Considerando-
se que cerca de 80% das gestantes com RPM-T provavelmente entraréo em
trabalho de parto espontaneamente em um periodo maximo de 24 horas, e que
o risco de infeccdo dentro deste periodo néo se eleva significativamente,
apenas 20% dos casos necessitariam da indugéo do parto. Obviamente, se os
altos indices de cesarea e de corioamnionite estio de fato relacionados a
conduta ativa de indugdo com ocitocina, o que se espera € um decréscimo

destes indices com a conduta expectante.
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A despeito da alta incidéncia de RPM-T ndo existem ainda muitos
~ estudos aleatérios envolvendo amostragem significativa de casos, para que os
resultados encontrados possam ser irrestritamente generalizados. Isso torna a
conduta expectante ainda carente de completo e definitivo embasamento
cientifico, para que os graus de seguranga materna e perinatal necessarios

sejam estabelecidos.

E possivel que, em nosso meio, dadas as precarias condicbes
sdcioecondmicas, nutricionais e de higiene nas quais vivem nossas gestantes,
os resultados obtidos com a adogio da conduta expectante néo sejam tao
favoraveis como os descritos por outros autores, em paises desenvolvidos
(KAPPY et al., 1979; MORALES & LAZAR, 1986). No entanto, ndo se pode
descartar esta possibilidade terapéutica, sem antes estuda-la de forma

criteriosa.

E provavel que outra alternativa segura para a indugéo do trabalho
de parto nas gestantes com RPM-T, principalmente naquelas com o colo
uterino desfavoravel, seja o uso de prostagiandina E2 ou E1 metit analogo, em
comprimidos ou gel, para melhorar a maturagdo do colo uterino ou mesmo
induzir o trabalho de parto. Muitos estudos tém demonstrado bons resultados
com o uso destas substancias (NIMROD et al, 1984; CHUA et al,, 1991;
MAHMOOD et al, 1992; MEIKLE et al.,, 1992; RAY & GARITE, 1992;
BUGALHO et al., 1995; WING et al., 1995b; SURITA, 1996). No Brasil, até o

momento, ndo se dispfem dessas prostaglandinas para uso comercial,
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provavelmente por sua facilitagdo a pratica do aborto induzido. A Unica
prostaglandina disponivel no Brasil, apenas para uso hospitalar, & a PGE1 metil
analogo (misoprostol), a qual parece apresentar vantagens em comparacao

com as prostaglandinas naturais (WING et al., 1995a).

Com o objetive de verificar se, numa populacdo de gestanies
brasileiras de baixa renda, essa espera de 24 horas, ap6s a RPM-T, permite
efetivamente melhores resultados maternos e perinatais, em comparagac com
a indugéo imediata com ocitocina, realizou-se este estudo. Espera-se que os
resultados obfidos com o mesmo possam contribuir para o melhor
conhecimento destas duas possibilidades terapéuticas para os casos de RPM-
T, objetivando-se a redugdo da necessidade de realizacac de tratamentos
invasivos e dispendiosos, para que se possa melhorar os indicadores de saude
materno-infantil da populagdo brasileira, em uma patologia obstétrica tao

importante e freqiente como é a RPM.
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2. OBJETIVOS

—————————————————— A —— P —p———
e ————

'2.1. Objetivo geral

omparar duas possibilidades de conduta obstétrica para
gestantes com RPM-T: ativa com ocitocina e expectante por

24 horas antes da indugao.

2.2. Objetivos especificos:

2.2.1. Avaliar o periodo de laténcia nos dois grupos de conduta.

2.2.2. Avaliar o intervalo de tempo enire a RPM e o parto em

ambos 0s grupos.

2.2.3. Avaliar a forra de término da gestacéo, quanto a via de
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parto, nos dois grupos. _

2.2.4. Avaliar os resultados neonatais imediatos, pelo indice de
Apgar do primeiro e do quinto minuto de vida, em ambos os

grupos.

2.2.5. Avaliar a incidéncia de infec¢do neonatal em ambos 0s

arupos.

2.2.6. Avaliar a incidéncia de infecgdo materna precoce em ambos

0S grupos
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3. SUJEITOS E METODOS

e =l —— e
e ———————

3.1. Desenho do estudo

ste estudo seguiu o desenho de um ensaic clinico
prospectivo, controlado e randomizado. Entretanto, foi
impossivel mascarar o tipo de tratamento sorteado para cada mulher, tanto
para ela mesmo como para o médico. Além disso, foi multicéntrico, com o

objetivo de se obter o tamanho amostrai adequado em menor periodo de

tempo.

3.2. Tamanho Amostral

Para o calcuio do tamanho amostral utilizaram-se os procedimentos

recomendados por POCOCK (1983), e os resultados compilados de dois
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estudos prévios, similares a este (DUFF et al., 1984, MORALES & LAZAR,
" 1986), referentes a uma das varidveis dependentes, porcentagem de partos por
cesarea (conduta ativa 21%, conduta expectante 7,4%). Fixando-se um erro o
de 5% e um erro B de 20%, obteve-se um valor de n de 98. Portanto, o
tamanho amostral total estabelecido foi de 200 gestantes. Esse numero foi
aplicado em um programa estatistico (EPI-INFO), em um moédulo de geracaoc de
nimeros aleatorios para duas opgOes, resultando em 96 casos a serem
alocados para a conduta expectante e 104 para a conduta ativa, o que

representa uma variabilidade amostral de 4%.

3.3, Critérios para a selecdo dos sujeitos

Selecionaram-se 200 gestantes com o diagnostico de RPM-T,

atendidas nas seguintes instituicdes do Estado de S&0 Paulo:

+ Hospital de Caridade Sao Vicente de Paulo (Jundiai)

¢ Hospital de Clinicas Especializadas de Franco da Rocha -
Hospital Escola da Faculdade de Medicina de Jundiai (Franco da
Rocha)

¢ Hospital Matemidade Leonor Mendes de Barros (S&o Paulo)

& Centro de Atencao Integral @ Saude da Muther - CAISM/UNICAMP

(Campinas)
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S#o todas instituigbes publicas que prestam atendimento médico a
" populagdes de baixa renda, que vivem em precarias condi¢bes nuiricionais e
de higiene. Cada Centro participante teve um responsavel pelo estudo, que
manteve contato permanente com o investigador principal. A contribuicéo
destas instituicbes na obtengdo do tamanho amostral desejado foi

aproximadamente a mesma.

A selecdo das gestantes, para o ingresso no estudo, baseou-se nos

seguintes critérios de inclus&o e exclusao.

3.3.1. Critérios de inclusio:

+ RPM comprovada até seis horas de ocorréncia.

+ gestagéo a termo (37 a 42 semanas, baseando-se na data da
dltima menstruagdo e/ou exame ultra-sonografico realizado até o

segundo trimestre).
¢ gestacao unica.
¢ apresentacio cefélica.
¢ auséncia de febre no momento da admissao.
+ liguido amnidtico claro.

¢ ausédncia de fatores maternos ou fetais que indicassem

interrupgéo imediata da gestacao.

+ consentimento pés-informado (ANEXO 3) assinado.
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3.3.2. Critérios de exclusio: _

¢ gestantes em franco trabalho de parto (duas ou mais contragoes

de parto em dez minutos).

¢ gestantes com histéria prévia de duas ou mais cesareas ou

histerotomia n&o segmentar.
¢ gestantes debilitadas e fisica ou mentalmente incapacitadas.
¢ gestantes com contra-indicac@o aoc parto vaginal.
+ gesiantes diabéticas.
¢ gestantes cardiopatas
¢ gestantes com hemorragia genital.
+ gestantes com anemia severa (taxa de hemoglobina < 8,0g/).

e gestantes com outras condigcbes patolégicas que a

impossibilitasse de participar do estudo.

Os casos onde o termo da gestagéo nao foi confirmade peio Caputro

somatico foram excluidos do estudo.
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3.4. Variaveis

3.4.1. Variavel Independente

Conduta :

Expectante: n&o inducéo do trabalho de parto até 24 horas apos a

rotura das membranas.

Ativa: indugdo do trabalho de parto com ocitocina em até no
maximo seis horas da rotura das membranas,

considerando-se o horario referido pela gestante.

3.4.2. Variaveis Dependentes

Tipo de parto: vaginal (normal e fércipe) e cesarea.
infecgdo neonatal caracterizada por:

¢ sinais clinicos de infeccdo localizada ou generalizada,
acompanhada de pelo menos um dos seguintes exames

laboratoriais alterados:

22 3. SUJEITOS E METODOS



¢ hemograma de amostra de sangue de cordao umbilical com

alguma destas alteragbes:

leucéceitos > 20.000 ou < 5.000/mm’

e/ou indice neutrofilico {(neutréfilos jovens / total de neutrdfilos) > 0.2

e/ou niimero total de neutréfilos < 1.750/mm’

e/ou contagem de plaquetas < 100.000/mm’

+ hemocultura de sangue do cordao umbilical positiva.

¢ proteina C reativa de sangue do corddo umbilical positiva

(>6mg/L) - identificada através do Rheuma Tex.

Infeccdo materna caracterizada pela presenga das seguintes

condigbes:

¢ sinais locais de infecgdo puerperal, incluindo deiscéncia de sutura
e secrecido purulenta em cicatriz de episiotomia ou cesarea, sinais
de subinvolugéo uterina e loquiagdo purulenta, até o momento da
alta hospitalar, ou posteriormente, caso a mulher tenha retornado

a0 mesmo servico.
+ taquisfigmia (pulso com freqi&ncia maior a 100 ppm).
¢ hipertermia (2 38°C, medidas em duas ocasies diferentes}).

4 leucocitose (215.000!mm3), com ou sem desvio a esquerda, na

auséncia de foco infeccioso que nao fosse o aparelho genitai.
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indice de Apgar: escore numérico de avaliagéo de vitalidade

neonatal preconizado por APGAR (1953).

Periodo de laténcia: intervalo de tempo entre a rotura das

membranas ovulares e o inicio do trabalho de parto, em horas.
intervalo entre a RPM e o parto, em horas.

Peso do recém-nascido, em gramas.

3.4.3. Variaveis de Controle

Idade - anos completos que a gestante declarou & epoca da

admissao.

Idade gestacional - baseando-se na data da dltima menstruacao

e/ou exame ultra-sonografico realizado até o segundo trimestre.

Nivel de escolaridade - freqiiéncia ao sistema formal de educacao.

Consideraram-se as seguintes categorias:

+ analfabeta

¢ priméario incompleto

+ primario completo

+ secundario incompieto

+ secundario completo
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¢ superior incompleto
+ superior completo
¢ MOBRAL

¢ “nao sabe referir’

Para a andlise dos resultados, estas categorias foram agrupadas

em:

+ até primeiro grau compieto

+ segundo grau incompleto ou mais.

Paridade - nimero de partos que a gestante referiu ter tido,
independentemente da situagido da vitalidade do concepto. Admitiram-se

seis categorias:

1. nulipara

2. primipara

3. secundipara
4, tercipara

5. quartipara

6. cinco ou mais partos

Para analise dos resultados, estas categorias foram agrupadas em:

¢ nuliparas
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¢ multiparas -

Cor - considerada de acordo com a informagéo obtida da gestante,

dividindo-se em 3 categorias:

1: branca
2: negra

3: parda

Para andlise dos resultados, estas categorias foram agrupadas em:

¢ brancas

¢ nao-brancas

Cesdrea anterior - considerou-se apenas a informagéo da gestante,

procurando-se identificar a eventual realizagao de cesdarea nao segmentar.

Estado do colo - avaliado pelo indice de Bishop (BISHOP,1964) por

ocasido da realizacéo do primeiro toque vaginal.

Intervalo entre a RPM e a admissao hospitalar, em horas.
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3.5. Instrumentos ;

Utilizaram-se trés documentos especialmente desenhados para 0
estudo. inicialmente aplicou-se um Check-list (ANEXO 1), contendo os criterios
de inclusao e exclusio, para se verificar a elegibilidade da gestante ao estudo.
Consideraram-se elegiveis as que apresentaram todas as respostas
afirmativas. A seguir procedeu-se a randomizag&o dos casos, com a criagao de
dois grupos distintos com relagéo a conduta a ser tomada: ativa ou expectante.
Para a aplicagdo dessa randomizacdo, utilizaram-se envelopes
seqiliencialmente numerados, contendo em seu interior a informacgao sobre o
tipo de conduta a ser tomada e o formulario padronizado para a coleta das
informagbes (ANEXO 2), onde os dados coletados foram registrados. Estes
envelopes foram distribuidos nos Centros participantes em grupos de vinte, de
acordo com o andamento do estudo. Ainda, como consta no Check-list, cada
gestante, apds ter lido e recebido adequada explanacéo, assinou o
consentimento pos-informado (ANEXO 3), bem como o médico que prestou o

primeiro atendimento, e o responsével pelo estudo.
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3.6. Procedimentos .

As gestantes atendidas nos centros referidos, que apresentaram
queixa de “perda de liquido pela vagina®, foram interrogadas, além da

anamnese habitual, sobre os seguintes aspectos:

¢ dia e hora do inicic da queixa.

+ caracteristicas do liquido escoado pela vagina . quantidade, odor

e coloracéo.

+ sintomas concomitantes (dor abdominal, presenca de febre e

sangramento genital).

¢ permanéncia ou nao da queixa até o momentc do atendimento

medico.

Apos esta anamnese, a paciente foi submetida a detalhado exame
fisico, geral e obstétrico, onde se procurou realizar a confirmacédo da RPM,
através da visualizagdo direta do liquido amnidtico pelo exame especular. Nao
sendo possivel essa confirmagéo, a gestante foi entdo submetida a pelo menos
duas das seguintes modalidades propedéuticas, dependendc das

disponibilidades de cada servigo:
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Clinica

¢ visualizaggdo indireta do liquido amnidtico através do
umedecimento de “forro genital” ou “tampao vaginal” (este Gltimo
introduzido ap6s adequada higienizagao da vagina com gaze seca
ou algoddo hidréfilo), apés a deambulagao da gestante por um

periodo minimo de 30 minutos.

Laboratoriais

¢ prova de cristalizagéo: encontro de imagens arboriformes
(cristalizagdo em “folhas de samambaia”) 4 M.O.C., em material
obtido da endocérvice, com utilizagdo de zaragatoa, e posterior

desidratagéio em {&mina aquecida em chama.

+ determinacdo do pH vaginal: medido através do papel de
nitrazina, maior que 6,5 (cor azul), ou prova do fenol vermelho

(coloragao avermelhada).

+ ultra-sonografia: encontro de oligodmnio (ILA <8,0, PHELAN et al.,
1987).

Ressalta-se que, em nenhum momento até entio, procedeu-se a
realizagao do toque vaginal, com excecao das pacientes que iniciaram quadro

clinico de trabalho de parto.

Para o preenchimento do formulario padronizado, estabeleceu-se
que os valores intermediarios das horas inteiras, seriam aproximados da

seguinte forma: até 30 minutos, registrar-se-ia a hora imediatamente anterior;
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com 31 minutos ou mais, a hora imediatamente apoés. O mesmo procedimento
foi seguido em relag&o aos dias, sendo o corte estabelecido em 12 horas. Para
o registro do tempo de gestagdo apenas se considerou o numero de semanas
completas, desprezando-se o nimero de dias excedentes que nao

completassem uma semana.

Os dois grupos de conduta criados tiveram seu acompanhamento

realizado da seguinte forma:
A. Grupo da conduta ativa

¢ internacdo da gestante na sala de pré-parto

¢ inicio dos procedimentos da conduta tdo logo se realizou a

internagao, independentemente do dia ou horario.

¢ monitorizagdo eletrbnica anteparto (NST e estimulo vibro-
aclstico). As gestantes cujos fetos ndo apresentaram padrao
cardiotocografico indicativo de boa vitalidade (presenca de
pelo menos duas aceleragbes transitorias relacionadas a
movimentacio fetal em 20 minutos efou elevagéo dos BCF de
pelo menos 20 batimentos em relacao a linha de base, em peio
menos trés minutos) foram excluidas do estudo, prestando-se

atendimento individualizado ao caso.

+ venoclise em veia periférica, com admnistragdo de soro glicosado
a 5% acrescido de cinco unidades de ocitocina (Syntocinon®),
iniciando-se o gotejamento com 4 gts./min., dobrando-se esse
gotejamento a cada 30 minutos, até atingir-se dinamica uterina

desejada (trés a cinco contragbes de 40 a 60 seg., com
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intensidade correspondente a_aproximadamente 30 a 50 mmHg,
em dez min.). Foi estabelecido como maximo o gotejamento de 64

gts./min.

. Grupo da conduta expectante

internacéo da gestante na Enfermaria, Setor de Alto Risco.

monitorizagdo eletrénica anteparto (NST e estimulo vibro-
acustico). Nesse caso também excluiram-se do estudo as
gestantes com registros cardiotocograficos nao indicativos de boa
vitalidade fetal, prestando-se atendimento individualizado ao

caso.

monitorizacdo clinica periodica (4/4h) da gestante, com controle
de pulso e temperatura, e do feto, com controle dos batimentos
cardiacos, conduzindo-se  separadamente cada  caso

eventualmente alterado.

registro do momento em que a gestante iniciou quadro de trabalho
de parto espontaneamente, com transferéncia da mesma a sala

de pré-parto.

a critério clinico, para os casos de distocia por hipossistolia,

realizou-se a conducgéo do trabaiho de parto, com admnisiracaoc
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de solugdo com ocitocina, da mesma forma que para a indu¢&o do

trabalho de parto, descrito no grupo da conduta ativa.

¢ no caso de a gestante ndo ter entrado em trabalho de parto
espontaneamente, em um periodo maximo de 24 horas, adotaram-
se 0s mesmos procedimentos descrites para o grupo da conduta

ativa.

3.7. Processamento de dados

Apés o término de cada atendimento médico os formularios
padronizados preenchidos foram entregues ao responsavel pela pesquisa do
respectivo Centro, para a realizagao da primeira revisdo, onde foram
detectados, em alguns deles, erros de preenchimento e consisténcia. Apos
essa primeira corregdo, os formularios foram encaminhados ac investigador
principal, tendo sido submetidos a nova revisdao. Nos casos de inconsisténcia,
recorreu-se ao Centro de origem do caso para a obtencao das informagbes
necessarias. Os formuldrios corretamente preenchidos foram digitados duas
vezes, em ocasibes e por pessoas diferentes, para que fossem minimizadas as
chances de erro, & constituirem um arquivo informatizado. O arquivo assim

obtido foi ainda submetido a testes de consisténcia e limpeza das informagoes,
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obtendo-se o arquivo final para a andlise dos dados. Por questdo de seguranca

~ fizeram-se copias adicionais.

3.8. Analise de dados

A andlise dos dados foi realizada a partir do arquivo de dados limpo
e corrigido. Para se verificar se a randomizagao ocorreu de forma a
homogeneizar os dois grupos de conduta, inicialmente analisou-se a

distribuigdo das variaveis de controle entre 08 gQrupos.

Posteriormente, testou-se a associagdo enire a variavel
independente (conduta expectante ou ativa), e as variaveis dependentes (tipo
de parto, infeccbes materna e neonatal, indice de Apgar, periodo de laténcia,
intervalo entre a rotura das membranas e o parto € outras), verificando-se a

distribuicac de freqiéncias das mesmas, nos dois grupos de conduta.

Para as variaveis numéricas, calcularam-se a média e o desvio
padrdoc em cada grupo. Para se verificar a significAncia estatistica das
diferencas encontradas entre as meédias, utilizou-se o teste de t de Student
para as variaveis continuas e o de Mann-Whitney para as varidveis discretas

ou com distribuicao ndo normal. Para as variaveis qualitativas, utilizou-se o

teste do %2 ou o Exato de Fisher.
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Finalmente, para a avaliagéo dos tempos de laténcia (entre a RPM e
" inicio de trabalho de parto) e da RPM ao parto, utilizou-se o procedimento de
analise de sobrevivéncia com a significagdo estatistica da diferenca entre os
grupos avaliado peloc método de Kaplan-Meyer através do teste de Log-rank

(LEE, 1980).

Para a realizacgdo dos procedimentos de analise estatistica,

utilizaram-se 0s programas para microcomputador EPI-INFO e SPSS-PC+.

3.9. Aspectos éticos

As pacientes consideradas elegiveis ao estudo foram convidadas a
participar do mesmo apds clara explanagdo acerca da pesquisa, dos objetivos
pretendidos e no que consistiria a sua participagéo. Ressaltou-se o fato de que
sua participagéo ou ndo no estudo nao implicaria em qualquer prejuizc ou
modificagdo no tratamento. Também se esclareceu o compromisso da nao
divulgagao de qualquer dado que pudesse permitir a sua identificacao. Por
tratar-se de um ensaio clinico controlado e randomizado, em um dos grupos
realizou-se uma “nova” conduta, a expectante. Embora existam muitos estudos
na literatura que apontam essa “nova” conduta como segura e mais vantajosa,
cada gestante foi informada sobre as vantagens que se pretendia obter,

possiveis desvantagens, direito de nao participar e de abandonar a sua

34 3. SUJEITOS E METODOS



participacdo em qualquer momento da pesquisa. Para que 0s direitos das
gestantes participantes fossem assegurados, o Consentimento Pés-Informado
(ANEXQ 3) foi lido e explicado, e posteriormente assinado pela gestante, pelo

médico que a atendeu inicialmente, e pelo pesquisador responsavel.

Para a realizacdo do estudo foram seguidos os principios da

“DECLARAGCAQ DE HELSINKI” (DECLARACION DE HELSINK, 1990).
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4. RESULTADOS

W

onforme © calculo do tamanho amostral realizado para o

estudo, admitiram-se ao mesmo 200 gestantes com RPM-T,
que preenchiam os critérios de inclusac e exclusdo. Destas, seguindo a
randomizacdo previamente estabelecida, 106 gestantes foram alocadas a
conduta ativa e 94 a conduta expectante. Houve um caso do grupo da conduta
expectante que teve o parto resolvido por cesarea, sete horas apés a RPM,
sem indicagdo precisa para isso, antes de se completar o periodo de 24 horas
de espera, e fora de trabalho de parto. Como se traia de um ensaio de
efetividade, mais do que de eficacia, optou-se pela abordagem de analise por
intengdo de tratamento (FLETCHER, FLETCHER, WAGNER 1996). Portanto,

esse caso permaneceu no grupo de conduta expectante para efeito de andlise.
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4.1. Caracterizacdo da amostra

Com o objetivo de se convalidar a randomizacao dos grupos de

tratamento, sio apresentados os resultados relativos as variaveis de controle.

A TABELA 1 mostra que, para os dois grupos, nédo houve diferenca
significativa na distribuicio das gestantes com RPM-T, segundo grupos etarios.
As médias das idades das gestantes, respectivamente de 24,4 e 24,5 anos

para o grupo de conduta ativa e expectante, também foram semelhantes.

TABELA 1

DISTRIBUICAO POR GRUPOS ETARIOS, MEDIA E DESVIO-PADRAO
DA IDADE DAS GESTANTES COM RPM-T SEGUNDO CONDUTA

e — e,y bt

grupo etario conduta
(anos completos) ativa expeciante

até 19 27 24
20a24 29 34
25a29 26 18
30a34 14 11

35 ou mais 8 9
*média 24,37 24,53
desvio-padrao 6,11 6,61
Tofal (n) 104 96
o e e e ————
%2=2,13 p=0,71

“=0,173 p=0,856
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A TABELA 2 mostra que também nao houve diferenca significativa
entre os grupos, segundo algumas caracteristicas dos antecedentes
obstétricos. Foi baixa a prevaléncia de gestantes com uma cesarea anterior,
encontrada de forma semelhante nos dois grupos de conduta. As médias de
paridade e nGmero de gestagbes para ambos 0s grupos estio expostas na

TABELA 8.

TABELA 2

DISTRIBUICAO DAS GESTANTES COM RPM-T SEGUNDO ALGUMAS
CARACTERISTICAS DOS ANTECEDENTES OBSTETRICOS E CONDUTA

v/ —

caracteristicas conduta
ativa expectante ¥ 2 p
nuliparidade 55 47 0,31 0,579
multiparidade 59 50 0,43 0,509
1 cesarea anterior 1 17 2,11 0,146
Total (n) 104 96

*.__—"—“"'—"_-—-_—I____—'_'—'ﬂ__——__-—-_

37 4. RESULTADOS



Com relagao as caracteristicas étnicas da populagéo estudada, nio
houve diferenca significativa quando se comparou a distribuicdo das gestantes

brancas e ndo-brancas com RPM-T, por grupos de conduta (TABELA 3).

TABELA 3
DISTRIBUICAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR COR
SEGUNDO CONDUTA
cor conduta
ativa expectante
branca 64 61
nao-branca 40 35
Total (n) 104 96
W

x2=0,09 p=0,770

Quando se analisou o nivel de escolaridade das gestantes,
observou-se que a imensa maioria ndo havia freqlientado a escoia aléem do
primeiro grau. Essa distribuicdo foi semeihante nos dois grupos de conduta

(TABELA 4).

TABELA 4

DISTRIBUIGAQ DAS GESTANTES COM RPM-T POR NIVEL
DE ESCOLARIDADE SEGUNDO CONDUTA

R ———— - —— ]

nivel de escolaridade ¢onduta
ativa expectante
até 1°grau completo 90 84
2°grau incompleto ou mais 14 12
Total (n) 104 96
e ——
x2=0,04 p=0,839

38 4. RESULTADOS



Quando se consideraram grupos de idade gestacional, a distribuicao
das gestantes nao foi diferente entre os dois tipos de conduta, como mostra a
TABELA 5. Nesta TABELA observa-se ainda que a média da idade gestacional

nos grupos de conduta, também nio foi diferente.

TABELA &

DISTRIBUICAQ DAS GESTANTES COM RPM-T POR GRUPOS DE
IDADE GESTACIONAL, COM MEDIA E DESVIO-PADRAO DESSAS
IDADES, SEGUNDO CONDUTA

idade gestacional conduta

(semanas) ativa expectante
até 39 71 72
40a 42 33 24
*média 38,95 38,74
desvio-padrao 1,18 1,41
Total (n) 104 96
=111 p=0,202
*=1,15 p=0,248
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Na avaliagio das condigdes do colo uterino por ocasisio do primeiro
toque vaginal apés o inicio do trabalho de parto, utilizando-se como referéncia
o indice de Bishop, as gestantes com RPM-T também se distribuiram de forma

semelhante nos dois grupos de conduta (TABELA 6).

TABELA 6

Distribui¢iio das gestantes com RPM-T pelo indice de Bishop
no primeiro toque vaginal segundo conduta

indice de Bishop conduta
ativa expectante

até 5 48 47

6 ou mais 56 49

*média 5,94 5,56
desvio-padrao 2,58 2,42

Total (n) 104 96
w
120,16 p=0691

*Mann Whitney ¥ 2=0,857 p=0,354
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A TABELA 7 mostra que nao houve diferenga consideravel na
distribuicdo das gestantes pelo intervalo de tempo entre a RPM e a admissao
hospitalar. Na avaliagdo das médias desses periodos, também ndo se

observou diferenca estatisticamente significativa.

TABELA 7

DISTRIBUICAO DAS GESTANTES POR NUMERO DE HORAS
ENTRE A RPM E A ADMISSAO, COM MEDIA E DESVIO-PADRAO
DESSES PERIODOS, SEGUNDO CONDUTA

M

nimero de horas conduta
ativa expectante

até 3 65 51

4a6 39 45

*média 3,17 3,42

DP 1,62 1,70
Total (n) 104 96
___———-—‘_=_“.—.-—’—"—‘“"—'—-__¢__"-'—"-—._
12= 1,80 p=0,179

*=1,04 p=0,302
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A TABELA 8B apresenta um resumo da comparagéo entre as médias
e os desvios-padrdes das varidveis de controle quantitativas nos dois grupos
de conduta, mostrando ndo haver diferencas significativas entre os grupos, por

estas variaveis.

TABELA 8
MEDIA E DESVIO-PADRAO DOS VALORES REFERENTES A ALGUMAS
VARIAVEIS DE CONTROLE DAS GESTANTES COM RPM-T SEGUNDO CONDUTA

W

conduta
variaveis ativa expectante
média DP média DP p
¢ idade matema 24,37 8,11 2453 6,61 0,856
{anos)
* paridade 1,11 1,85 1,24 2,14 0,711
* numero de gestacoes 2,35 2,02 2,33 2,37 0472
+ idade gestacional 38,95 1,18 38,74 1,41 0,248
{semanas)
* indice de Bishop 5,94 2,58 5,56 242 0,354
o tempo rotura-admissao 317 1,62 342 1,70 0,302
{horas) N —
o teste t de Student
* teste de Mann Whitney
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4.2, Aspectos relacionados a evolucao e término do parto

A seguir, serdo apresentados os resultados referentes a aigumas
caracteristicas da evolugao clinica e do término do parto, relacionando-as com
o tipo de conduta adotada. Houve diferenga consideravel significativa na
distribuicdo das gestantes por intervalos de periodo de laiéncia. Da mesma
forma, analisando-se as médias desses periodos, observou-se um valor
significativamente maior no grupo da conduta expectante (TABELA 9), como

demonstrado na TABELA 20.

TABELA 9

DISTRIBUIGAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR PERIODO
DE LATENGIA, MEDIA E DESVIO-PADRAO DESSES PERIODOS,

SEGUNDO CONDUTA
_—___—__.__._____.—-____—_______-——-———-_,____________——-—
periodo de laténcia (h) conduta
ativa expectante
até 6 48 33
7-12 51 35
13-18 5 12
19 ou mais 0 16
*média 6,86 11,25
desvio-padrao 2,96 8,66
Total (n) 104 96

_—__.—-—-———-—-—-————'_"'“_—___—-_.——__“—‘_—_‘-_
¥ *rene=17,45 p<0,0001
*Mann Whitney x2=11,44 p<0,001
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No grupo da conduta ativa o numero de gestantes que apresentou o
intervalo de tempo entre a admissdo hospitalar e o paric em no maximo 12
horas, foi cerca de 70% maior que o observado no grupo da conduta
expectante, representando uma diferenca expressiva. Isso foi confirmado pela
média desses intervalos de tempo, que nas gestantes do grupo da conduta
ativa foi significativamente menor do que no grupo da conduta expectante

(TABELA 10).

TABELA 10

DISTRIBUIGAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR NUMERO
DE HORAS ENTRE A ADMISSAO E O PARTO, MEDIA E
DESVIO-PADRAO DESSES PERIODOS, SEGUNDO CONDUTA

tempo admissao/parto (h) conduta
ativa expectante
até 6 9 9
7-12 56 29
13-18 27 31
19 ou mais 12 27
*média 11,89 16,80
desvio-padrao 4,93 925
Total (n) 104 96

M
%, 1rend=9,201 p=0,002
*Mann Whitney x 2215 63 P“:0,000"
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Quando se considerou o intervalo maximo de 12 horas entre a RPM
e o parto, foi significativamente maior o ndmero de gestantes no grupo da
conduta ativa. Da mesma forma, a média desse periodo foi consideravelmente
maior no grupo da conduta expectante. (TABELA 11), como pode também ser

confirmado na TABELA 21.

TABELA 11

DISTRIBUIGAO DAS GESTANTES POR INTERVALO ENTRE
A RPME O PARTO, COM MEDIA E DESVIO-PADRAQ
DESSES PERIODOS, SEGUNDO CONDUTA

—______,w—-__——-.—__.'__'-———.——_——————_—

intervalo RPM/parto (h) conduta
ativa expectante
até 6 1 1
7-12 38 20
13-18 44 29
19 ou mais 23 46
*média 15,03 20,07
desvio-padrao 5,33 9,56
Total (n) 104 96

W
¥ *trend=11,64 p<0,001
*Mann Whithey 42=15,98 p<0,0001
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Cerca de dois tercos dos partos foram por via vaginal, de forma
semelhante nos dois grupos. No entanto, o nimero de cesareas por falha de

inducéio foi significativamente maior no grupo da conduta ativa (TABELA 12).

TABELA 12

DISTRIBUIGAC DAS GESTANTES COM RPM-T SEGUNDO
FORMA DE TERMINO DA GRAVIDEZ E CONDUTA

N

término conduta
ativa expectante
parto vaginal 70 72*
cesarea por falha de indugao 25 6
cesdrea por outras causas 9 18
Total (n) 104 96
W
1 2=14,38 p<0,001
* vagina] ® x:: 1‘43 p= 0,231

cesarea

As outras causas de cesarea na conduta expectante foram quatro
por sofrimento fetal agudo, nove por desproporgéo cefalopélvica e cinco foram
registradas como “outra”. Na conduta ativa, trés foram por sofrimento fetal

agudo e seis por desproporgéo cefalopélvica.
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4.3. Resultados neonatais _

A grande maioria dos recém-nascidos obteve indices de Apgar do
primeiro minuto iguais ou superiores a sete, de forma semelhante nos dois

grupos de conduta (TABELA 13).

TABELA 13

DISTRIBUICAO DAS GESTANTES COM RPM-T PELO INDICE
DE APGAR NO PRIMEIRO MINUTO SEGUNDO CONDUTA

W

Apgar 1° minuto conduta
ativa expectante
até 6 14 12
7 ou mais 920 84
Total (n) 104 96
____——-——-———-———'—_——_'———'——_———-—-__'-“F—
x2=0,04 p=0,839
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Da mesma forma, na distribuicdo das gestantes pelo indice de Apgar
ao quinto minuto de vida, apresentada na TABELA 14, observou-se que todos
os recém-nascidos do grupo da conduta ativa obtiveram indices iguais ou
maiores que sete. No grupo da conduta expectante, trés obtiveram esse indice
inferior a sete, diferenga também ndo significativa entre 0s grupos. Os trés
casos corresponderam a um recém-nascido com Sindrome de Angustia

Respiratoria, um com septicemia e o terceiro a um caso de tocotraumatismo.

TABELA 14

DISTRIBUIGAO DAS GESTANTES COM RPM-T PELO iNDICE
DE APGAR NO QUINTO MINUTO SEGUNDO CONDUTA

_——W

Apgar 5° minuto conduta
ativa expectante
até 6 - 3
7 ou mais 104 93
Total (n} 104 96
W
Fisher p=0,108
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Nao se observaram diferencas sfgniﬁcativas entre os dois grupos de

conduta, pela distribuicdo das gestantes por grupos de peso dos recém-
nascidos. As médias desses pesos também nado apresentaram diferencas
expressivas entre os grupos, como mostra a TABELA 15. No grupo da conduta
expectante, {rés recém-nascidos apresentaram peso superior a 4.000 gramas

enquanto que na conduta ativa, apenas um teve peso superior a esse valor.

TABELA 15

DISTRIBUICAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR PESO DOS RN
COM MEDIA E DESVIO-PADRAO SEGUNDO CONDUTA

peso em gramas conduta
ativa expectante

até 2.499 6 3
2.500 - 2.999 38 37
3.000 - 3.499 41 37

> 3.500 19 19
*média 3111,9 3160,8
desvio-padrao 4113 444 1
Total (n) 104 96
ﬁ
¢2=0,90 p=0,825

*t_=0,81 p=0,809
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Os valores médios de dias de internagdo dos recém-nascidos néo
foram significativamente diferentes entre os grupos. Entretanto, quando se
considerou a distribuicdo das gestantes pelo tempo de internagao hospitalar
dos recém-nascidos até trés dias, esse numero foi significativamente maior

para a conduta ativa (TABELA 16).

TABELA 16

DISTRIBUIGAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR TEMPO
DE INTERNAGAO HOSPITALAR DOS RN SEGUNDO CONDUTA

A e e

internagdo (dias) conduta
ativa expectante

Até 3 89 69

>4 15 27

*média 3,22 4,59

DP 1,54 7,64
Tofal (n} 104 g6

M

12=565 p=0,017

*Mann Whitney  y2=1,502 p=0,220
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Diagnosticaram-se cinco casos de infecgdo entre os recém-nascidos
da conduta expeciante e dois enire os da conduia ativa, diferenca nao-
significativa (TABELA 17). Dos casos de infec¢do neonatal na conduta ativa,
um teve parto normal e o outro por cesarea. Denire os casos da conduta

expectante, um teve parto normal e quairo por cesarea.

TABELA 17

DISTRIBUICAO DAS GESTANTES COM RPM-T POR OCORRENCIA
DE INFECGAO NEONATAL SEGUNDO CONDUTA

- - — — . — "  _______

infecgdo neonatal conduta
ativa expectante
presente 2 5
ausente 102 91
Total (n) 104 96
Fisher p=0,2638

Houve quatro casos que tiveram hemoculturas do sangue do cordéo
umbilical positivas (um por Staphilococcus aureus, um per Streptococcus do
grupo B e dois por Staphilococcus epidermidis), sem nenhum sinal clinico de
infeccdo localizada ou generalizada e sem outras alteragGes laboratoriais.
Todos esses casos eram do grupo da conduta ativa, se resolveram por via
vaginal e foram apenas observados, sem terapia antibiética, apresentando boa
evolugdo. Ocorreu um dbito neonatal no grupo da conduta expectante, por

tocotraumatismo associado a septicemia.
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4.4. Resultados maternos  _

Com relacao a variavel infecgdo materna, a freqliéncia foi baixa em
ambos os grupos. Houve apenas dois casos de infecgéo (2,1%) no grupo de
conduta expectante e um caso (0,9%) no grupo de conduta ativa, que
corresponde a uma diferenga nao-significativa (Fisher, p=0,6085). Os trés
casos foram de infeccdo de parede abdominal apds cesarea, sem
comprometimento uterino ou sistémico, que tiveram boa evolugdo, apos

antibioticoterapia adequada.

O numerc de gestantes que apreseniou tempo de internagao
materna igual ou superior a quatro dias, foi significativamente maior no grupo
da conduta expectante. No entanto, na comparagdo das meédias desses

periodos, ndo se observou diferenga importante (TABELA 18).

TABELA 18

DISTRIBUIQ;:\O DAS GESTANTES COM RPM-T POR TEMPO DE
INTERNACAO HOSPITALAR MATERNA SEGUNDO CONDUTA

N ——mmmm™m™m——— | e
e

internagao (dias) conduta
ativa expectante

Até 3 92 69

24 12 27

*média 3,05 3,25

DP 1,44 1,25

Total (n) 104 96

w

x2=8,75 p=0,003

“t=1,056 p=0,291
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A TABELA 19 resume as médias e os desvios-padroes dos valores
referenies as varidveis dependentes quantitativas, mostrando que houve
diferenca estatisticamente significativa entre os grupos de conduta, quando se
analisou o tempo entre a admisso e o parto, o periodo de iaténcia e o tempo

entre a rotura das membranas e o parto.

TABELA 18

MEDIA E DESVIO-’PADRAO DOS VALORES REFERENTES
A ALGUMAS VARIAVEIS DEPENDENTES DAS GESTANTES
COM RPM-T, SEGUNDO CONDUTA

T e et ———]

conduta
variaveis ativa expectante
meédia DP média DP p
* tempo admissao-parto 11,89 4,93 16,80 9,256 <0,0001
* periodo laténcia 6,86 2,96 11,25 866 <0,0001
* tempo RPM-parto 15,03 5,33 20,07 9,56 <0,0001
s peso do RN 3111,90 411,30 3160,80 44410 0,809
¢ tempo de intem. materma 3,05 1,44 3,25 1,25 0,291
* tempo de intern. RN 3,22 1,54 4,59 7,64 0,220

steste 1 de Student
*Mann Whitney
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4.5. Resultados da analise de sobrevivéncia

Ainda com relacdo ao periodo de laténcia, a TABELA 20 mostra,
para ambos os grupos de tratamento, a taxa acumulada em fungédo do tempo
de RPM de gestantes que ja tinham iniciado o frabalho de parte. Os dois
grupos apresentaram um comportamento significativamente diferente, tendo o
grupo da conduta ativa iniciado o trabalho de parto mais precocemente, como

também é demonstrado na FIGURA 1.

No grupo da conduta expectante, que teve um tempo de laténcia
significativamente maior que o do grupo da conduta ativa, cerca de um tergo
das gestantes (34,3%) entrou em trabalho de parto espontaneamente nas
primeiras seis horas; 70,8% nas primeiras 12 horas e 85,4% dentro das
primeiras 24 horas. As demais, 14,6% das gestantes deste grupo que na@o
entraram em trabalho de parto espontaneamente nessas primeiras 24 horas,
utilizaram ocitocina para a indugao do mesmo. Dessas, 42,8% (seis casos) nao
responderam a esta indugdo de maneira satisfatoria, sendo submetidas a

cesarea por falha de indugao.
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TABELA 20

TAXAS ACUMULADAS DE INIiCIO DE ATIVIDADE UTERINA
SEGUNDO TEMPO DE RPM E CONDUTA (%)

w

tempo (horas) conduta
ativa expectante
0 1,9 2.0
1 1,9 4,0
2 6,7 5,0
3 8,6 6,0
4 21,1 135
5 30,7 23,9
6 46,1 343
7 62,5 427
8 75,0 54,1
9 83,6 60,4
10 94,2 64,5
1 94,2 65,6
12 95,1 70,8
13 97,1 76,0
14 98,0 78,1
15 98,0 81,2
16 29,0 83,3
17 100,0 83,3
20 100,0 84,3
24 100,0 85,4
25 100,0 86,4
26 100,0 89,5
27 100,0 90,6
28 100,0 91,6
29 100,0 93,7
30 100,0 95,8
32 100,0 98,9
40 100,0 100,0
Total (n) 104 96
p<0,001 (teste de Log-rank)
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Da mesma forma, a TABELA 21 mostra para ambos os grupos a taxa
acumulada de partos em fungéo do tempo ap6s a RPM. Para cada tempo, as
taxas de parto no grupo da conduta ativa foram significativamente maiores do
que no grupo da conduta expectante. Isso também estda demonstrado na
FIGURA 2, que mostra graficamente como os partos ocorrerram precocemente
no grupo da conduta ativa. Nesse grupo, a totalidade dos partos tinha
acontecido apds 32 horas de RPM, enguanto no grupo expectante isso ocorreu

com 48 horas de RPM.
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TABELA 21

TAXAS ACUMULADAS DE PARTO SEGUNDO
TEMPO DE RPM E CONDUTA (%)

W

tempo (horas) conduta
ativa expectante
4 0,0 1,0
6 0.0 1,0
7 0,9 2,0
8 6,7 52
9 12,5 7,2
10 17,3 11,4
11 1259 4.5
12 355 21,8
13 45,1 28,1
i4 548 33,3
15 63,4 37,5
16 711 406
17 73,0 479
18 77.8 52,0
19 83,6 56,2
20 87,5 64,5
21 87,6 70,8
22 89,4 71,8
23 92,3 75,0
24 92,3 77,0
25 93,2 781
26 96,1 78.1
27 97,1 81,2
28 97,1 82,2
29 98,0 82,2
30 98,0 83,3
32 100,0 843
33 100,0 854
34 100,0 87,5
35 100,0 80,6
37 100,0 92,7
38 1000 4.7
40 100,0 96.8
44 100,0 97,9
45 100,0 98,9
48 100,0 100,0
Total (n) 104 96
p<0,001 {teste de Log-rank)
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5. DISCUSSAO

s resultados deste estudo indicam que parece nao haver

diferencas significativas no desempenho obstétrico € no
indice de complicagbes maternas e neonatais, adotando-se a conduta
expectante ou ativa com ocitocina, no atendimento as gestantes com RPM-T.
Nos dois grupos de conduta estudados, os valores relativos as principais
‘varidveis dependentes como a incidéncia de cesareas, taxa de infeccoes
materna e neonatal e indices de Apgar foram muito semelhantes. Observou-se
diferenca significativa quanto ao periodo de laténcia, tempo entre a admissao
hospitatar e ¢ parto, e tempo entre a RPM e o parto; com valores maiores no

grupo da conduta expectante.

A literatura disponivel sobre este assunto mostra haver grande
divergéncia entre os resultados obtidos por autores de diversos paises. Grande
parte deles mostrou uma redugéo na incidéncia de cesareas, principalmente por
falha de indugdo, quando se optou pela conduta expectante em lugar da
indugdo imediata do trabalho de parto com ocitocina (KAPPY et al.,1979;

CONWAY et al., 1984; MORALES & LAZAR, 1986; GRANT et al.,, 1992). No
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presente estudo esta redugdo ndo foi observada, uma vez que nac houve
diferenca significativa entre as incidéncias globais de cesarea nos dois grupos
estudados. Estes resultados estao de acordo com os de outros autores que
também ndo observaram esta diferenca (TAMSEN et al., 1990; SPERLING et
al., 1993; NATALE et al., 1994; HANNAH et al., 1996). Quando se analisou a
incidéncia de cesareas exclusivamente por falha de indugéo do trabalho de
parto, observou-se um valor expressivamente maior no grupo da conduta ativa,

o que também esta de acordo com a maior parte dos estudos revisados.

Um fator que pode ter influenciado estes resultados, € a diferenca no
comportamento médico existente no pais. A maior liberalidade com que aqui s30
indicadas as cesareas pode fer contribuido para o aumento na sua incidéncia,
‘especialmente no grupo da conduta expectante. A espera pelo inicio
espontaneo do trabalho de parto levaria a uma situag&o de mais ansiedade das
gestantes, e principalmente dos médicos, que acabariam interrompendo'
precipitadamente a gestago. Isso poderia explicar porque nao se observou
incidéncia significativamenie menor de cesareas no grupo da conduta
expectante, como se esperava. Um exemplo disso é a observacao, neste
estudo, de uma gestante inicialmente alocada no grupo da conduta expectante
que teve sua gestacéo interrompida por cesarea, antes do inicio do trabalho de
parto, sete horas apés a internagio, sem uma razao médica que justificasse tal

atitude.
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Outro fator que pode estar relacionado a auséncia de diferenca nas
taxas de cesdreas entre os grupos, diz respeito a um possivel vicio de selegao
na amostra das gestantes. Como se admitiam mulheres com até seis horas de
RPM, desde que nao em trabalho de parto no momento da admisséao hospitalar,
as gestantes que entraram em trabalho de parto espontaneamente antes da
admissao ficaram excluidas do estudo. Isso pode ter influenciado os resuitados,
talvez diminuinde o numero de gestantes com maior probabilidade de

apresentar resposta favoravel, no grupo da conduta expectante.

As taxas de cesareas foram relativamente elevadas em ambos 0s
grupos, de 33% e de 25% respectivamente para as condutas ativa e expectante,
muitoc acima dos valores relatados em outros paises (HANNAH et al., 1996),
'porém muito inferiores 4 média populacional para o Estado de Sao Paulo
(RATTNER, 1996). Além disso, apesar da nao-significancia estatistica da
diferenga encontrada entre os grupos, a taxa de cesareas apresentada foi, de
fato, menor no grupo de conduta expectante. E até possivel inferir-se que, em
se mantendo a mesma diferenga e observando-se um nimero rmaior de casos,
essa diferenca poderia tornar-se significativa. Ressalta-se que, na literatura
consultada, nenhum estudo apontou a conduta expectante como sendo a causa
de aumento na incidéncia de cesdreas. Portanto, tudo indica que a atitude
expectante no tratamento de gestantes com RPM-T ou diminui a incidéncia de

cesareas, ou pelo menos nao a altera.
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Qutra grande preocupacdo existente em relacdo ao tratamento de
gestantes com RPM, é o maior risco de infecg@o ao qual, em geral, elas ficam
s.ubmetidas. Varios fatores parecem estar associados ao aumento desse risco.
No entanto, quando a RPM ocorre em gestacéo a termo, o risco de infecgbes
materna e perinatal em geral é reduzido, muito proximo ao observado em
gestacdes de baixo risco (GUNN et al.,, 1970; JOHNSON et al., 1981). Neste
estudo a incidéncia de infec¢do materna - dois casos (2,1%) no grupo da
conduta ativa e um caso (0,9%) na conduta expectante - foi baixa, dentro do que
se espera para a incidéncia global de infecgdo nos quatro Centros participantes.
A incidéncia de infecgdo neonatal encontrada, cinco casos (5,2%) na conduta
expectante e dois (1,9%) na conduta ativa, encontra-se acima das médias
globais de infecgao neonatal nos Ceniros envolvidos no estudo, mas estéo de
acordo com os valores encontrados por outros autores em estudos semelhantes

a este (VERBER et al., 1989; GRANT & KEIRSE, 1991; HANNAH et al., 1996).

Na revis&o da literatura observou-se que nao existe padronizacdo de
critérios diagnosticos de infecgdes materna e neonatal . Isso dificulta muito a
avaliagao e comparagio dos resultados obtidos pelos diversos autores. Neste
estudo, foram utilizados os critérios rotineiramente adotados nos Centros
envolvidos, com pequenas modificagbes de modo a uniformiza-los. Se esses
sio critérios suficientes para a detecgao completa dos casos, & questao a ser

resolvida.
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Os casos de infecgies materna_e neonatal que ocorrem em
gestantes de termo, em geral apresentam boa resposta ao tratamento realizado
com a adequada antibioticoterapia (ZLATNIK, 1892). De fato, neste estudo, os
casos de infecgdes materna e neonatal, tratados oportunamente com
antibioticoterapia de amplo espectro, apresentaram boa evolugao,

aparentemente sem nenhuma sequela relacionada ao quadro infeccioso.

Uma excegéo correspondeu a um caso da conduta expectante onde o
recém-nascido evoiuiu para 6bito, apés 57 dias de internagdo em Unidade de
Terapia Intensiva. Ao que tudo indica, a causa do Obito nao se associou
exclusivamente ao quadro infeccioso, mas também a anoxia intrapario grave €

aspiragéo macica de meconio.

Os trés casos de infeccdo materna, dois na conduta expectante e um

na ativa, foram restritos a incisao de ceséarea, todos com evolugao favoravel

ap6s tratamento adequado.

Quanto a antibioticoterapia profitatica, iniciada durante o periodo de
laténcia, seu usc parece exercer agao protetora somente sobre a muiher. Nesie
estudo, apenas um dos Centros utiliza rotineiramente antibioticoterapia
profilatica, com cefalosporinas. Os demais fazem uso de cefalosporinas ou
penicilinas em doses terapéuticas, nos casos de RPM-T, uma vez iniciadas as
contragbes uterinas de trabalho de parto. Quanto aos resuitados perinatais,

essa agio protetora dos antibidticos é discutivel (NEME, 1981; MERCER,
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MORETTI, ROGERS.,1992). GRANT & KEIRSE (1991), recomendam-na para
recém-nascidos de gestantes com RPM cujos partos ocorram apos 24 horas da
rotura das membranas. No presente estudo, a antibioticoterapia profilatica no
recém-nascido foi realizada em apenas um caso da conduta expectante, uma
vez que ndo é normatizada nos Centros participantes. Utilizou-se antibidtico de
forma terapéutica em 12 recém-nascidos, sendo oito da conduta expectante e
quatro da ativa. As indicacbes foram os sete casos de infec¢do clinica
associada as alteragdes laboratoriais compativeis com quadro infeccioso, trés
casos por Sindrome de Angustia Respiratéria { dois na expectante e um na
ativa) e dois casos da conduta ativa com hemoculturas de sangue do cordao

umbilical positivas, sem infecgéo clinica.

Existe também uma forte associagao entre o periodo de laténcia € 0
risco de infecgbes materna e perinatal . Muitos autores observaram uma
elevacdo desse risco a medida em que se prolonga o periodo de laténcia.
Entretanto, & quase um consenso na literatura, que o risco de infeccOes materna
e perinatal ndo se eleva significativamente dentro das primeiras 24 horas de
RPM (GUNN et al., 1970; JOHNSON et al., 1981, VEILLE, 1988; GRANT &
KEIRSE, 1991). Somente quando esse periodo se estende além de 24 horas, 0

risco de infecgdo aumenta gradativamente (ZLATNIK, 1992).

Poder-se-ia pensar que a atitude expectante estaria relacionada a um
aumento do risco de infecgdes materna e neonatal , visto que na maioria das

vezes o periodo de laténcia € maior neste tipo de conduta. Isto entéo s6 seria
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vezes o periodo de laténcia é maior neste tipo de conduta. Isto entdo s6 seria
valido para periodos de rotura das membranas superiores a 24 horas. No
entanto, neste estudo, dos sete casos de infeccao ocorridos, apenas um teve o

periodo de laténcia superior a 24 horas.

Outro fator importante que deve estar associado ao aumento da
incidéncia de infecgdes materna e perinatal , & a realizacao do toque vaginal
durante o periodo de laténcia. Acredita-se que a realizagdo repetida desse
exame, durante esse periodo, esteja fortemente relacionada ao aumento da
incidéncia dessas infecgdes (NEME, 1881; ZLATNIK, 1992). WAGNER et al.
{1989), obtiveram indice de infeccao neonatal de 28% entre os recém-nascidos
cujas maes haviam sido submetidas a um togue vaginal durante o periodo de
laténcia. Nas gestantes onde tal exame s foi realizado apds o inicio das
contragbes uterinas de trabalho de parto nenhum caso de infecgéao neonatal foi
detectado. Se, por um lado, a néo realizagdo do toque vaginal durante o periodo
de laténcia & valida no sentido de se evitar a possibilidade de ascensao de
germes a cavidade uterina, diminuindo portanto o risco de infecgbes materna e
neonatal, por outro lado, impossibilita a avaliagdo acurada das condigdes de
preparo do colo uterino, antes de se optar peia conduta. E provavel que a
conduta expectante seja mais apropriada nos casos onde o colo uterino se
apresente imaturo. Naqueles com indice de Bishop igual ou superior a cinco, a
inducdo do trabalho de parto parece ser a mais adequada op¢éo terapéutica.

Neste estudo, a avaliagéo do colo uterino através do toque vaginal foi realizada
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somente depois de iniciadas as contragbes uterinas de trabalho de parto. Uma
‘opcao seria a avaliagéo sistematizada do colo uterino, nos casos de RPM-T,
somente através do exame especular, como propdem BROWN et al. (1993) e

MAIA FILHO et al. (1995). Neste estudo, tal procedimento néo foi utilizado.

Em linhas gerais, acredita-se que, quando tomadas as devidas
precaugdes, com a adequada monitorizagao clinica e laboratorial da gestante,
em nivel hospitalar e, principalmente, com a completa proscricdo do toque
vaginal antes do inicio do trabalho de parto, seja baixa a incidéncia de infeccao

nas situagdes de RPM-T, adotando-se tanto a conduta ativa como a expectante,

Sendo baixa esta incidéncia, somente com casuisticas muito grandes,
~como a de HANNAH et. al. (1996), onde mais de 5.000 gestantes com RPM-T
foram estudadas, é possivel identificar-se diferencas com significancia
estatistica. Cabem duvidas, entretanto, sobre a expressao clinica dessas
diferencas estatisticas, quando a incidéncia de infecgbes materna e perinatal
encontradas por estes autores, permaneceu dentro dos limites esperados na

experiéncia de cada Instituigio.

De grande importancia foi a observacdo de que as gestantes com
RPM-T gue participaram deste estudo nao apresentaram um maior risco de
infeccio, em comparagdo com gestantes estudadas em paises desenvolvidos.
Existem nitidas diferencas entre estas gestantes e as estudadas naqueles

paises, principalmente no que diz respeito aos aspectos nutricionais e de
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higiene. As gestantes aqui avaliadas sao provenientes de populagbes que
apresentam graves problemas sociais, distintas, portanto, das estudadas nos
paises desenvolvidos. Era de se esperar, portanto, uma elevagao desse risco

entre as gestantes deste estudo, 0 que nao ocorreu.

Avaliaram-se também neste estudo as condigdes de nascimento
dessas cringas. Para tal, utilizou-se ¢ indice de Apgar do primeiro e quinto
minuto de vida. Os presentes resultados estéo de acordo com a grande maioria
dos autores, que ndo observaram diferengas significativas entre esses indices,
adotando-se qualquer das duas condutas estudadas (TAMSEN et al., 1990;

HANNAH et al., 1996).

No Brasil, até onde foi possivel revisar a literatura, esta parece ser a
primeira vez que se realiza um ensaio clinico randomizado, comparando duas
possibilidades terapéuticas para o tratamento de gestantes com RPM-T. A
conduta mais freqiientemente utilizada nas instituicoes brasileiras parece ser a
ativa com inducdo do trabalho de pario com ocitocina. Provavelmente, até
entdo, nunca se realizou no pais uma avaliacdo criteriosa da utilizagao da

conduta expectante para o tratamento de gestantes com RPM-T.

E possivel que algumas limitacoes metodolégicas possam ter
influenciado os resultados obtidos, reduzindo, de certa forma, o poder de

generalizag@o desse estudo.
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O primeiro fato a se considerar ¢ o vaior do tamanho amostral
estudado. Para seu calculo, utilizaram-se valores relativos a incidéncia de
cesareas obtidos por outros autores, em estudos realizados em paises
desenvolvidos. Como as respectivas incidéncias aqui encontradas foram
diferentes, o tamanho amosiral pode ter sido insuficiente para identificar como
significativas, diferengas relativamente pequenas entre os grupos. Além disso,
como a diferenga de incidéncia de infecgbes materna e neonatal & menor do
que a de cesarea, nos casos de RPM-T, seria necesséario um tamanho amostral

maior que o utilizado neste estudo para aumentar o grau de confiabilidade

destes resultados.

Outro fator a ser considerado & a impossibilidade de se estabelecer
uma postura médica uniforme, em estudos multicéntricos que envolvem grande
namero de médicos, com diferentes formagoes profissionais. Embora se tenha
criado um protocolo pradonizando as duas modalidades terapéuticas estudadas,
muitos aspectos relacionados & atitude médica sdo dificeis de serem
uniformizados, pois o julgamento clinico envoive certo grau de subjetividade.
Um exemplo disso é a divergéncia existente em relacdo a0 que se considera o

momento mais adequado para se indicar uma cesarea.

E importante lembrar também que, antes do inicio do estudo, os
quatro Centros participantes tinham suas proprias condutas padronizadas para
os casos de RPM-T. Era de se esperar que, quando a conduta sorteada fosse

diferente daquela utilizada naquele Centro, uma sensagao de inseguranga
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diferente daquela utilizada naquele Centro, uma sensagdo de inseguranca
pudesse se estabelecer. Tornou-se dificil determinar quando isso ocorreu e de
que maneira péde ter influenciado a atitude médica. A confirmagao dessa
hipotese nao foi possivel nesta situagéo, pois a separagao dos resuitados por
Centro participante tornaria o nimero de casos muito reduzido para cada um

deles, impossibilitando uma analise adequada.

Ainda com respeito as limitagGes metodologicas deste estudo,
ressalta-se que nao se realizaram acompanhamentos materno e neonatal apos
o momento da alta hospitalar. Se houve algum caso de infeccao apos este
momento, o mesmo ndo foi identicado. Estes seguimentos se tornaram
impraticaveis, principalmente por ter sido o estudo mulficéntrico. Seria
necessaria a convocacio de todas as puérperas estudadas, o que poderia
causar grande transtorno, ou uma visita domiciliar, o que néo seria possivel de
ser realizado na pratica. Além disso, é admissivel que algumas pacientes, com
ou Sem seus recém-nascidos, que apresentaram quadro infeccioso apoés a alta

hospitalar, tenham recebido atendimento médico em outras unidades de saude.

Finalmente, é importante salientar que ndo foram analisados grupos
de pacientes selecionadas por outras variaveis, que nado a da conduta
terapéutica. Com isso ndo foi possivel identificar se, para determinados grupos

de gestantes em especial, uma das duas condutas pudesse ser mais vantajosa.
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Uma avaliacao de extrema importdncia seria através da selegdo de
‘gestantes por grau de maturidade do colo uterino. E provavel que existam
gestantes que se beneficiem mais com uma ou outra opgéo terapéutica. No
entanto, como ja foi discutido, a dificuidade estda na forma de avaliagao das

condigdes do colo uterino.

Em termos praticos, os resuitados deste estudo indicam que nao
existem diferencas significativas na utilizacao de qualquer uma das duas
possibilidades assistenciais estudadas. A indugéo imediata do trabalho de parto
com ocitocina apresenta a desvantagem em relagéo a conduta expectante, de
requerer a presencga constante de profissional experiente para o tratamento de
eventuais complicacdes e iatrogenias que dela podem advir. Por outro lado,
embora ndo se tenha observado diferengas significativas entre as taxas de
infeccbes materna e neonata enire 0s grupos, nao se pode desprezar a
aparente tendéncia que a conduta expectante apresenta para maiores
incidéncias de infecgdo, especialmente neconatal. Em se confirmando, em
futuros estudos, essa diferenca, e na auséncia de outras maiores vantagens da
conduta expectante, seria possivel entdo optar pela conduta ativa com

ocitocina.

Temos que aceitar, também, que apesar de nao se fer encontrado
vantagens com a indugdo do trabalho de pario de gestantes com RPM-T,
através do uso da ocitocina, isto nao significa que a conduta expectante seja

necessariamente a melhor forma de abordagem terapéutica para estas
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necessariamente a melhor forma de abordagem terapéutica para estas
gestantes. No presente estudo, a comparagao foi realizada socmente enire a
conduta expectante e a indugéo do trabalho de parto com ocitocina. Atualmente,
talvez essa substancia n&o seja mais a melhor opgéo para se realizar a inducao

do trabalho de parto.

Em paises desenvolvidos o uso cada vez mais rotineiro e eficaz de
prostaglandinas para essa indugéo, tem mostrado bons resultados,
principalmente nos casos onde o colo uterino apresenta-se imaturo (NIMROD et
al., 1984; MAHMOOD et al., 1992; FLETCHER et al,, 1993). Na avaliagdo de
seu uso no tratamento de gestantes com RPM-T, alguns estudos compararam
as prostaglandinas com a ocitocina, bem como ambas com a conduta

'expectante. Em geral, o0 que se observou foi que o grupo tratado com as

prostagliandinas obteve os melhores resultados {(RAY & GARITE, 1992).

Com o objetivo de tornar mais acessivel e com menor custo a inducao
do trabalho de parto com prostaglandinas, varios autores tém utilizado, em lugar
da prostaglandina E2, o misoprostol. Trata-se de um andlogo sintético da
prostaglandina E1, que pode ser administrado por via vaginal. Os resultados
dessa utilizagdo tém sido promissores, mostrando que essa substincia podera
vir a ser uma alternativa segura em lugar das prostaglandinas naturais (JAIN &

MISHELL, 1994; BUGALHO et al., 1995; WING et al,, 1995b).
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No Brasil, o Ministério da Saide ainda ndo aprovou a utilizagao
obstétrica de nenhum tipo de prostaglandina. Seria muito oportunc se
pudéssemos avaliar seu uso para a indugio do trabalho de parto, sobretudo em
situacbes especificas como a RPM-T. Uma boé opgéo seria 0 emprego do
misoprostol, jA que esta substdncia ja & comercializada no pais, com outra
finalidade, além de ter um custo muito menor que as prostaglandinas E2 e

eficacia bastante elevada.

A RPM-T é uma ocorréncia obstétrica de extrema importancia.
Contribui para a piora dos indicadores de satde materna e neonatal, podendo
promover entre outras adversidades, um significativo aumento na incidéncia de
cesareas. E preciso que se realizem novos estudos, com maiores casuisticas e
“com seguimentos materno e neonatal mais prolongados, estudando-se
detalhadamente suas causas, complicagdes e, principalmente, novas opgoes

terapéuticas, para que se consiga preservar a saude de nossa populacao.
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6.4

6. CONCLUSOES

O tempo médio observado no periodo de laténcia foi

expressivamente maior no grupo da conduta expectante.

O intervalo de tempo entre a RPM e o parto foi, em média,

significativamente maior no grupo da conduta expectante.

Mais da metade dos partos foi vaginal (67,3% na conduta ativa e
75% na conduta expectante) e ndo houve diferenga expressiva em
relagdio a via de parto entre os grupos. O numero de cesareas por
fatha de indugdo foi significativamente maior no grupo da conduta

ativa.

Os resultados neonatais imediatos, avaliados através do indice de
Apgar de primeiro e quinto minuto de vida, foram semelhantes em

ambos 0s grupos.
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6.5 A incidéncia de infeccdo neonatal foi de 5,2% na conduta
expectante e 1,9% na conduta ativa, 0 que néo corresponde a uma

diferenca importante entre os grupos.

6.6 A incidéncia de infecgdo materna precoce foi de 0,9% na conduta
expectante e 2,1% na conduta ativa, diferenga néao-significativa

entre os grupos.
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- 7. ANEXOS

—___—___—_———_“W

ANEXO 1

Checklist para a admissiio de casos ao estudo Conduta Expectante versus Ativa na

RPM-T.

Ao admitir a paciente
SIM NAO

1- A idade gestacional esta entre 37 ¢ 42 semanas?

2- Hé histéria de perda de liquido amnidtico de no maximo 6 horas?

3- Comprovou-se o diagnostico de RPM?

4- Trata-se de gestagfo Gnica?

5- Trata-se de apresentagéo cefélica?

6~ O liquido amniético apresenta-se claro?

7- Afastou-se a presenca de febre?

8- A paciente encontra-se fora de trabalho de parto?

9- A paciente nfio apresenta contra-indicacdo ao parto vaginal?

11- Afastou-se a presenga de sofrimento fetal?
12- Afastou-se a presenga de malformacdo fetal?
13- Afastou-se diabetes materno?

14- Afastou-se cardiopatia materna?

15- Afastou-se hemorragia genital?

16- Afastou-se anemia severa materna?

17- Afastou-se doenca mental materna?

y )
) ¢ )
y )
) ¢ )
> )
) )
y )
) C )
> )
) ¢ )
y )
) ()
>y )
) ()
> )
) ¢ )
) ¢ )
y )

(
(

(

(

(

(

(

(

(

10- A paciente tem no maximo uma cesarea anterior? (
(

(

(

(

(

(

(

(

18- A paciente assinou o consentimento pos-informado?

Se a resposta for SIM para todas as perguntas anteriores, o caso ¢ elegivel. Proceda a
randomizagdo ¢ admiss3o da gestante, Preencha o ANEXO 2.
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ANEXO 2.

Formulirio padronizado

Ensaio Clinico, Condutae Expectante versus Ativa na RPM-T

Data da admissio: / / Randomizagio n°D DD

Secio 1: Identificacdio
RG

1.1. Idade D[:l

1.2. Cor: D branca (1)  negra (2) parda (3)

1.3. Escolaridade: l:l

analfabeta (1) prim. inc. (2) prim. compl. (3)  sec. inc. (4) sec. compl. (5)
superior inc. (6) superior comp. (7} Mobral (8)  nfo sabe referir (9)

1.4. Gesta I:”:I 1.5. Para DD 1.6. Cesarea D 1.7. Aborto I:I

Hospital: 1.8. Centro N° l:l
Idade Gestacional:  1.9. Amenorréia DD sem
nfo sabe referir [:l

1.10. Ultra-sonografia I:”:l sem

nio realizou El
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Seciio 2: Diagnostico
2.1. N° de horas completas do inicio da queixa até o momento da admissﬁoDD |:|hs.

2.2. Permanéncia da queixa de rotura das membranas até o0 momento:

Sim (1) Nio (2) |:|
2.3. Exame especular - visualiza¢ao de L.A.: | Sim (1) Nao (2) |:|

2.4. Umedecimento de tampdo ou forro genital:  Sim (1) Nio (2) NR(3) |:I

-2.5. pH vaginal:

a) nitrazina: acido (1) neutro (2) alcalino (3) NR (4) |

b) fenol vermelho:  acido (1) neutro (2)  alealino (3) NR(4) [

2.6. Cristalizag8o:  positiva (1) negativa (2) NR (3) -
2.7. Avaliagio US do L.A.: normal (1)  diminuido (2) aumentado (3) D
NR (4)

2.8. Indice de L.A.: I:”:": mm NR D

NR - ndo realizado
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Secio 3: Acompanhamento

3.1. Monitorizagdo fetal eletrOnica anteparto: D
reativo/reativo (1) nfo reativo/reativo (2) hiporreativo (3)
n&o reativo/ndo reativo (4) NR (5)
3.2. Indugéo com ocitocina: Sim (1) Néo (2) D
PASSE P/ 3.4
3.3. N° de horas entre admiss#o ¢ inicio da indugéo: DD h

3.4. Partograma:
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3.5.Avaliagio do colo uterino no 1° toque - indice de Bishop : |:":|

Indice de Bishop
0 1 2 3
~dilataciio (cm) 0 12 34 56
esvaecimento (%) 0-30 40-50 60-70 280
consisténcia endurecido médio amolecido
posicdo posterior central anterior
situacdo (em relacio 3cm acima 2¢m acima 1-0cm acima | 1-2cm abaixo
as espinhas)

Secio 4: Resultados

'4.1. Internagiio (em horas, até o parto): DDD Data do parto:

/ /

4.2. Tipo de parto: normal (1)  forcipe (2)  cesarea (3) |:|

4.3. Indicagdo de cesdrea: I:I

parto vaginal (1) sofrim. fetal (2) falha de indugéio (3) infecgéo ovular (4)
DCP (5) outra (6) Qual?

4 4. Idade gestacional a0 nascimento: DD sem

4.5, Peso RN:I:I l:":l g 4.6.Apgar 1 min E”:l 4.7 Apgar Smin DD
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4.8. Capurro: |:| sem,

4.9, Destino do RN: UTI (1) bergario (2) aloj. conj. (3) obito (4)

I I I D I

4.10. O RN precisou ser entubado: Sim (1) Nio (2)
4,11. O RN teve SAR: Sim (1) Néo (2)
4.12. O RN precisou de Oz > 40%: Sim (1) Néo (2) I:l

4.13. O RN apresentou altera¢io de hemograma (como quadro abaixo) de sangue do
cordao:

leucéeitos > 20.000 ou < 5.000/mm3

e/ou indice neutrofilico (neutréfilos jovens / total de neutrofilos) > 0.2

e/ou mimero total de neutréfilos < 1.750/mm3

e/ou contagem de plaquetas < 100.000/mm3

Sim (1) Nio (2) NR (3) I:l
4,14 O RN apresentou hemocultura positiva de sangue do cordéo :
Sim (1) Niio (2) NR (3) D

4.15. O RN apresentou RAP TEX -para identificacfio de proteina C reativa- (realizado
pelo pesquisador) positiva (>6 mg/L) :

Sim (1) Nio (2) NR (3) D
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4.16. O RN apresentou quadro clinico de sepse até alta ou 5° dia de vida:

Sim (1) Nio (2)

[

4.17. O RN apresentou quadro de infecgdo localizada até alta ou 5°. dia de vida:

Sim (1) Niio (2)

localizag3o :
4.18. Uso de antibioticoterapia no RN: Sim (1) Nio (2)
4.19. Infec¢do materna: Sim (1) Nio (2)
4.20. Uso de antibioticoterapia materna Sim (1) Nio (2)

4.21. Intervalo entre rotura e inicio TP:

422, Intervalo entre rotura e parto:

4.23. Tempo de internagio materna (em dias):

4.24, Tempo de internagdo do RN (em dias):

NR - ndo realizado

Observagdes:

O o o o

LI s

LI s

L0 s

[0 s

g2
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ANEXO 3

Consentimento pés-informado

Ensaio Clinico, Conduta Expectante versus Ativa na RPM-T
Pesquisador : Ricardo Porto Tedesco Data / /
Tel. : (011) 434-0191

Nome da paciente : Idade : anos
Enderego :

RG: Reg. Hosp.

Eu, ' , abaixo assinado,

aceito participar como voluntéria no estudo desenvolvido por este Hospital, ciente de que:

- apresento uma gravidez com bolsa rota antes das contrages do parto, com maior risco
de infec¢fio em men Utero e para meu bebé;
- fui esclarecida de que ainda ndio se sabe ao certo qual ¢ o melhor tratamento para essa
situacdio, e que esta pesquisa procura obter informaces para se conhecer qual € a melhor
forma de tratamento;
- sei que serfio estudados dois grupos de gravidas com o mesmo problema - o primeiro
grupo recebera soro pela veia, de imediato, para estimular as contragdes; o segundo grupo
aguardara até no maximo 24 horas para que as contragdes se iniciem espontaneamente.
Caso nfio ocorra o inicio do trabalho de parto espontancamente em 24h, esse grupo
também receberd soro para estimular as contragdes;
- sei que esse soro ja é normalmente utilizado em outras situagdes obstétricas;
- sei que com isso espera-se diminuir o nimero de cesareas realizadas por esse problema;
- sei que poderei receber resposta adequada e oportuna a qualquer divida que eu possa ter
em relagéo & minha participacdo na pesqu;sa,

- sei que serei constantemente informada sobre o andamento do meu caso na pesquisa;
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- sei que a escolha do tratamento sera feita por sorteio e que poderei ser escolhida para
- qualquer um dos dois grupos;

- fui ainda informada que este estudo também esté sendo realizado ao mesmo tempo em
outros hospitais do Estado de Séo Paulo;

- sei que posso desistir de participar do estudo a qualquer momento, sem prejuizo dos
cuidados médicos que vou receber;

- sei que minha participagfio no estudo nfio seré paga, nem meu nome divulgado, e que os
resultados serdo utilizados apenas cientificamente para ajudar outras gravidas com o

mesmo problema.

Nome da paciente

Assinatura

Nome do médico atendentie

Assinatura

Nome do responsavel pela pesquisa
Assinatura
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SUMMARY



8. SUMMARY

W

he premature rupture of the membranes (PROM) occurs in

10% of all pregnancies. There is a great indefinition about the
best therapeutical approach for pregnant women with PROM at term (PROM-T).
If the labour is not immediately induced, about 80% of the women experience a
spontaneous onset of labour within 24 hours. This expectation could be related
io an increase of maternal and neonatal infection rigk. Otherwise, the immediate
induction seems to be associated to a higher cesarean section rate. The resulis
of the literature on these two therapeutical options are largely variable. With the
purpose of comparing them in a Brazilian population of pregnant women, this
prospective, randomized and multicentre clinical trial was performed It evajuated
variables concerning labour and delivery, possible complications and maternai
and neonatal outcomes. Two hundred pregnant women with PROM at term were
selected from four public hospitals in Sdo Paulo State, from November 1995 to
February 1997. They were randomly divided in two groups: active management,

with oxytocin induction of labour until 6 hours of PROM; and expectant
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management, waiting for the spontaneous onset of labour up to 24 hours. The
‘data were collected through a pre-coded form designed for this purpose. The
data were then analysed with the EPI-INFO and SPSS-PC+ programmes, using
the statistical tests of Chi-square, Mann-Whitney, Exact of Fisher, t of Student
and Log-rank. The results indicate that it seems there is no difference between
the two managements, since the vaiues for the main variables studied were not
significantly different. Only for the time between the admission to maternity and
delivery, the latent period and the time between the rupture of the membranes
and the delivery, statistical significant differences were observed. They were

higher for the expectant management.
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