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RESUMO

Objetivo: Analisar criticamente as estratégias de prevencao da morbimortalidade neonatal apds a ruptura
prematura das membranas nas semanas 34-37 de gestagdo. Métodos: A revisdo integrativa, conduzida no
PubMed Central, resultou na selecdo de 15 artigos apds a aplicacdo de critérios de inclusdo e exclusao.
Resultados: Duas principais abordagens para prevenir a ruptura prematura das membranas foram
identificadas. A intervengdo farmacoldgica, especialmente o uso de antibidticos profilaticos, mostrou-se
significativamente eficaz na reducéo do risco de desfechos adversos neonatais e maternos em comparacao
com abordagens sem intervencado antibiética. A escolha do antibiético foi influenciada por fatores como o
prolongamento do periodo de laténcia e o agente infeccioso, geralmente bactérias gram-negativas. No
entanto, a seguranca da mée e do feto deve ser considerada, especialmente ao usar macrolideos, associados
a riscos como aborto espontaneo e malformagdes, mas também a uma redugdo no tempo de internagéo
materna. Consideracgdes finais: Apontam para a necessidade de mais pesquisas para desenvolver métodos
de prevencao mais seguros e eficazes para a ruptura prematura das membranas, seja por meio de estudos
randomizados ou investiga¢fes adicionais.

Palavras-chave: Ruptura Prematura de Membrana, Gravidez, Prevencéo.

ABSTRACT
Objective: Analyze strategies for preventing neonatal morbidity and mortality after premature rupture of
membranes between weeks 34-37 of gestation. Methods: The integrative review, conducted on PubMed
Central, resulted in the selection of 15 articles after applying inclusion and exclusion criteria. Results: Two
main approaches to prevent premature rupture of membranes were identified. Pharmacological intervention,
especially the use of prophylactic antibiotics, proved to be significantly effective in reducing the risk of adverse
neonatal and maternal outcomes compared to approaches without antibiotic intervention. The choice of
antibiotic was influenced by factors such as prolongation of the latency period and the infectious agent, typically
gram-negative bacteria. However, the safety of the mother and fetus should be considered, especially when
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using macrolides, associated with risks such as spontaneous abortion and malformations, but also with a
reduction in maternal hospitalization time. Final considerations: Point to the need for more research to
develop safer and more effective methods of prevention for premature rupture of membranes, either through
randomized studies or additional investigations.

Keywords: Premature Rupture of Membranes, Pregnancy, Prevention.

RESUMEN

Objetivo: Analizar criticamente las estrategias para prevenir la morbimortalidad neonatal después de la
ruptura prematura de las membranas entre las semanas 34-37 de gestacion. Métodos: La revision integrativa,
realizada en el PubMed Central, resulté en la seleccién de 15 articulos después de aplicar criterios de inclusién
y exclusién. Resultados: Se identificaron dos enfoques principales para prevenir la ruptura prematura de las
membranas. La intervencion farmacoldgica, especialmente el uso de antibioticos profilacticos, demostré ser
significativamente efectiva en la reduccién del riesgo de resultados adversos neonatales y maternos en
comparacién con enfoques sin intervencién antibiética. La eleccién del antibiético fue influenciada por factores
como la prolongacién del periodo de latencia y el agente infeccioso, generalmente bacterias gramnegativas.
Sin embargo, se debe considerar la seguridad de la madre y el feto, especialmente al usar macroélidos,
asociados con riesgos como aborto espontaneo y malformaciones, pero también con una reduccién en el
tiempo de hospitalizacién materna. Consideraciones finales: Se sefiala la necesidad de mas investigaciones
para desarrollar métodos de prevencién més seguros y efectivos para la ruptura prematura de las membranas,
ya sea mediante estudios aleatorizados o investigaciones adicionales.

Palabras clave: Ruptura Prematura de Membranas, Embarazo, Prevencion.

INTRODUCAO

A ruptura prematura de membrana (RPM), um fenébmeno caracterizado pelo rompimento antecipado da
membrana amniética prévio ao inicio do trabalho de parto, representa uma condi¢do de notével relevancia
obstétrica (MU Y, et al., 2023).

Este evento € marcado pelo repentino extravasamento do liquido amniético pela via vaginal, cuja etiologia
sup0@e-se ser impulsionada por um desequilibrio na flora bacteriana vaginal, reconhecido como disbiose. Este
desequilibrio acarreta a proliferagdo de microrganismos patogénicos na regido, deflagrando um complexo
cascata de respostas imunoldgicas na mulher parturiente. Essas respostas imunolégicas culminam em um
estado inflamatorio local, desencadeando a reestruturacdo das membranas amniéticas e, subsequente, sua
ruptura (BROWN RG, et al., 2018).

A RPM, ao propiciar uma brecha no ambiente uterino, predispde a uma vulnerabilidade frente a patégenos
exégenos, permitindo a ascenséo destes pelo canal vaginal e a subsequente acometimento das interfaces
uterinas, placentarias e fetais (BUCHANAN SL, et al, 2010). Tal condicdo potencializa o risco de
desenvolvimento de morbidades e infeccBes neonatais, emergindo como um fator contribuinte em
aproximadamente 20% das fatalidades perinatais. Entre as complica¢cdes mais preeminentes inscrevem-se a
Sindrome do Desconforto Respiratorio, a infec¢ao intrauterina, distdrbios no desenvolvimento neurocognitivo
e anomalias morfolégicas. Investigacao recente delineou que determinadas cepas bacterianas, notavelmente
Lactobacillus spp. e Gardnerella vaginalis, apresentam vinculos diretos com o processo de ruptura prematura
da membrana amnidtica (YAN C, et al., 2022).

No ambito da mitigacdo das complicagBes neonatais inerentes a RPM, destaca-se a existéncia de lacunas
na literatura vigente, especialmente no tocante as abordagens terapéuticas desprovidas de agentes
farmacolégicos, como protocolos hospitalares e medidas higiénicas. Adicionalmente, regides do
conhecimento permanecem pouco exploradas, incluindo as sequelas em longo prazo nos neonatos afetados
e a avaliacdo das intervenc¢des preventivas implementadas. A investigacao nesse sentido, ao abordar essas
brechas cientificas, figurara como contribui¢cao valiosa na avaliacédo e otimizacéo das estratégias preventivas,
englobando ndo apenas aspectos psicossociais, mas também consideracdes clinicas substanciais. Cumpre
ressaltar que, em ambito global, o parto prematuro figura entre as principais causas de mortalidade neonatal,
e a RPM sobressai como responsavel por mais de 40% dos casos, correlacionando-se a taxas de mortalidade
perinatal de 18% a 20% e morbidades em magnitude de 21,4% (TIRUYE G, et al., 2021).
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O enfoque deste artigo de revisdo repousa na analisedas estratégias direcionadas a otimizacdo e
prevencao de infecgdo neonatal apés a RPM em periodos gestacionais compreendidos entre a 342 e 372
semana. O intento primordial deste escrito consiste na sintese das evidéncias cientificas presentes, bem
como na catalogacdo dos estudos pertinentes concernentes as medidas preventivas instituidas visando a
mitigagcdo do risco de mortalidade neonatal dentro desse cenario clinico particular. Nesse desiderato, a
intencdo foi sondar detalhadamente os métodos de prevencdo adotados, objetivando prover um acervo
informativo pormenorizado acerca das estratégias mais eficazes nesta conjuntura crucial.

METODOS

Trata-se de uma reviséo bibliogréafica integrativa desenvolvida de acordo com os critérios da estratégia
PVO, sigla que representa: populacdo ou problema da pesquisa, varidveis e desfecho. Utilizada para a
elaboracao da pesquisa através de sua questdo norteadora: “ Quais sao as estratégias eficazes para prevenir
infeccdes neonatais apOs a ruptura prematura de membranas entre 34-37 semanas de gestacdo?”. Nesse
sentido, de acordo com os parametros mencionados acima, a populagéo ou problema desta pesquisa refere-
Se a pacientes gestantes que tiveram uma ruptura prematura de membranas e que necessitam de estratégias
eficazes de prevencdo para um melhor prognéstico neonatal. As buscas foram realizadas por meio da
pesquisa na base de dados PubMed Central (PMC).

Foram utilizados os descritores em combinagdo com o termo booleano “AND”: Pregnant AND Premature
Rupture of Membrane AND Prevention. Desta busca foram encontrados 142 artigos, posteriormente
submetidos aos critérios de selecdo. Os critérios de inclusdo foram: artigos nos idiomas inglés, portugués,
espanhol; publicados no periodo de 2017 a 2023 e que abordavam as teméticas propostas para esta
pesquisa, estudos do tipo (revisdo, meta-analise), disponibilizados na integra. Os critérios de excluséo foram:
artigos duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que ndo abordavam diretamente a proposta
estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusdo. Foram selecionados um total de 15 artigos
para compor o presente estudo.

RESULTADOS

ApOs a associacao dos descritores utilizados na base pesquisada, foram identificados 142 artigos no banco
de dados ap0s a aplicacdo das estratégias de pesquisa. Apos a aplicagéo dos critérios de incluséo e excluséo,
foram selecionados 37 artigos, sendo removidos 22 deles devido a duplicacdo na selecao. Isso totalizou 15
artigos para analise completa, conforme demonstrado na Figura 1.

Figura 1 — Fluxograma textual do processo de selecdo dos estudos de forma sequencial.

Estudos Identificados
PubMed:
142

Removidos.
Titulos e resumo
nao corroboram com
o tema: 105

Estudos potencialmente
relevantes:
37

Removidos.
Né&o atenderam aos
critérios de incluséo

e exclusdo: 22

Estudos incluidos na revisao:
15

Fonte: Tomiazzi IVSS, et al., 2024.
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Os resultados desta investigacdo foram detalhadamente apresentados no Quadro 1, oferecendo uma
sintese abrangente dos principais achados relativos a prevencdo de infeccdo neonatal apés a RPM em
periodos gestacionais entre a 342 e 372 semana. A disposicao descritiva no quadro proporciona uma visao
clara e organizada dos resultados obtidos, oferecendo um panorama compreensivo das descobertas desta

pesquisa especifica.

Quadro 1 - Sintese dos principais achados sobre a prevencao de infeccdo neonatal apés a RPM em periodos
gestacionais compreendidos entre a 342 e 372 semana.

Revista

Autores (Ano)

Principais achados

Journal of obstetrics and
gynaecology: the journal

FITZGIBBON A, et al.

Houve uma laténcia mais longa para o parto para aqueles prescritos com
amoxicilina e azitromicina, em comparagdo com o0s controles com eritromicina.

of the Institute of (2021) Prescricao de regime para ruptura prematura de membrana de amoxicilina com
Obstetrics and azitromicina tiveram uma laténcia mediana mais longa do que as mulheres que
Gynaecology receberam monoterapia com eritromicina.

Reproductive Sciences

LIU L, et al. (2021)

As alteracbes de metabdlitos na glicélise, Ibiossintese de horménios esterides e
vias antioxidantes/anti-inflamatérias podem contribuir para disbiose vaginal e
PROM.

American  Journal  of
Obstetrics & Gynecology
MFM.

LIN LL, et al. (2023)

Apenas penicilinas tiveram eficacia significativamente superior para a
corioamnionite materna. Clindamicina mais gentamicina reduziu o risco de
corioamnionite clinica, com significancia limitrofe. Em contraste, a clindamicina
sozinha aumentou o risco de infec¢éo materna.

Revista da Associacao
Médica Brasileira

LIMA TS, et al. (2023)

Observou-se efeito significativo em pacientes com ruptura prematura de
membranas em uso de antibiéticos profilaticos quanto ao indice de liquido
amnidtico. Ndo foi encontrada associagéo entre profilaxia antibiética e a presenga
de desfechos perinatais adversos em gestantes com ruptura prematura de
membranas entre 24 e 33+6 semanas de gestacdo.

Hong Medical

Journal

Kong

LI'Y, et al. (2019)

Bactérias gram-positivas apresentaram altas taxas de resisténcia aos antibiéticos
comuns. As bactérias Streptococcus eram resistentes a eritromicina. Escherichia
coli apresentou altas taxas de resisténcia a ampicilina e gentamicina.

CuidArte Enfermagem

SANTANA FZ, et al.
(2017)

Utiliza-se prioritariamente a Penicilina G e caso ndo seja possivel, utiliza-se a
ampicilina. Ainda, se houver reagdo alérgica as duas anteriores, preconiza-se a
utilizacdo de cefazolina, clindamicina ou vancomicina.

Eur J Obstet Gynecol
Reprod Biol.

SUFF N, et al. (2021)

43 mulheres com cerclagem retida por mais de 24 apés ruptura pré-parto de
membranas foram comparadas a 25 mulheres nas quais a cerclagem foi removida.

CARVALHO GB, et al.

A interrupcao da gestagdo é consenso somente na presenca de corioamnionite e/ou
sofrimento fetal. Na auséncia destes, deve-se individualizar cada caso em sua

Gynaecol

(2021)

Femina (2018) clinica, idade gestacional e fatores de risco associados para somente, entao, tomar
a decisao de qual conduta seguir, sempre visando o melhor risco beneficio pa ra o
binémio materno-fetal.

Um total de 43.822 mulheres gravidas foram inscritas e apenas algumas mulheres

BMC Pregnancy CHEN X GBS-positivas ndo receberam administracdo de IAP. Nossos dados identificaram

Childbirth » etal. (2023) gue mulheres gravidas com diabetes mellitus correm alto risco de infec¢édo por

¢ao p
estreptococo do grupo B
Aust N Z J Obstet | SANDEFORD J, et al.

Fornece evidéncias da eficacia do probidtico em prolongar a duracdo da gravidez.

Journal of Obstetrics and

GEETHANATH RM, et

Este estudo foi realizado para avaliar a incidéncia de sepse por estreptococo do
grupo B
comprovada por cultura antes. Houve uma reducéo estatisticamente significativa

Gynaecology al. (2019) nas taxas de sepse de inicio precoce e nenhuma diferenca nas taxas de sepse de
inicio tardio.
- 0, 3 i
GARG A e JAISWAL A De todos os partos prematuros,’qu_ase 40-50% estgo ligados a ruptura prematura
Cureus (2023) de membrana, em que o prognéstico depende da idade gestacional e do tipo de
parto.
N&o ha evidéncias conclusivas para apoiar que o uso de azitromicina por mulheres
Clinical drug | ANTONUCCI R, et al. | gravidas cause resultados adversos em seus filhos. Portanto, este agente s6 deve
investigation (2022) ser usado durante a gravidez quando clinicamente indicado, se for esperado que

os beneficios do tratamento superem os riscos potenciais.

The Cochrane database
of systematic reviews

BOND DM, et al
(2017)

Em mulheres com ruptura prematura de membrana antes de 37 semanas de
gestacdo sem contraindicac@es para continuar a gravidez, uma politica de conduta
expectante com monitoramento cuidadoso foi associada a melhores resultados
para a mée e o bebé.

Ultrassom Obstet

Gynecol

CHATZAKIS C, et al.
(2020)

Para o resultado da corioamnonite, clindamicina + gentamicina,
ampicilina/sulbactam + amoxicilina/acido clavulanico, ampicilina e eritromicina +
ampicilina + amoxicilina foram superiores ao placebo/sem tratamento.

Fonte: Tomiazzi IVSS, et al., 2024.
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DISCUSSAO
Estratégias antimicrobianas para prevencao de infec¢cfes neonatais

As estratégias voltadas para a prevencao de infecgBes neonatais tém sido objeto de investigacGes e
estudos, particularmente em casos de RPMO. A influéncia do uso de antibiéticos profilaticos intraparto foi
submetida a andlise com o propoésito de avaliar os desdobramentos tanto para a sadde materna quanto
neonatal. Nesse contexto, a andlise revelou que a utilizagdo de antibiéticos profilaticos intraparto emerge
como altamente eficaz no que concerne a prevencéo de infeccbes e a mitigacdo de desfechos neonatais
adversos (CHEN X, et al., 2023).

Em situac@es de ruptura prematura das membranas antes das 37 semanas de gestacao, é preconizada a
profilaxia para infecgBes por Streptococcus do grupo B, sendo a Penicilina G a escolha preferencial. A
administracdo de Penicilina G é iniciada com uma dose de ataque de 5.000.000 Ul por via endovenosa,
seguida de 2.500.000 Ul a cada 4 horas até o momento do parto. Em casos de alergia a penicilina, a
Clindamicina pode ser utilizada como alternativa, com uma dose de 900 mg por via endovenosa a cada 8
horas (SANTANA FZ, et al., 2017).

Nesse contexto, uma revisdo sistemética com analise de rede prop6s avaliar a efetividade dos antibiéticos
enquanto medida preventiva em casos de RPMO. Os resultados obtidos sinalizaram que a administragéo de
antimicrobianos profilaticos esta associada a uma reducao estatisticamente significativa no risco de desfechos
adversos tanto para o recém-nascido quanto para a mée, quando comparada as abordagens desprovidas de
intervencado antimicrobiana. Ademais, uma andlise direta entre distintas classes de agentes antimicrobianos
revelou que as penicilinas ostentam uma eficacia superior a outros regimes, emergindo como op¢éo de
primeira escolha no que tange a prevenc¢éo da corioamnionite materna e de manifesta¢des clinicas correlatas.
No entanto, no que pertine aos desfechos neonatais, as andlises comparativas entre esquemas de
antibioticoterapia foram submetidas a limita¢des (LIN LL, et al., 2023).

O estudo conduzido por Lima TS, et al. (2023), contribui de forma substancial para a discussdo sobre
estratégias antimicrobianas para a prevencdo de infec¢cdes neonatais. Os resultados dessa investigagcao
fornecem insights valiosos sobre a rela¢éo entre o uso de antibidticos profilaticos e os desfechos perinatais
em casos de RPM. A analise meticulosa dos dados sugere que existe uma associagdo entre a
antibioticoprofilaxia e a redugdo de desfechos perinatais adversos nesse contexto clinico desafiador. As
conclusfes alcangadas respaldam a eficacia da intervengéo antimicrobiana como uma medida preventiva
efetiva para mitigar riscos inerentes a RPM. No entanto, € importante reconhecer que a selegdo e a
administragdo dos antimicrobianos precisam ser cuidadosamente avaliadas, levando em consideragéo fatores
como a seguranca materna e neonatal, a resisténcia bacteriana e a potencialidade de efeitos adversos. Além
disso, a pesquisa destaca a necessidade de uma abordagem criteriosa e baseada em evidéncias ao escolher
0s agentes antimicrobianos apropriados, bem como a importéancia de estudos mais aprofundados para refinar
ainda mais as estratégias de prevencédo de infec¢des neonatais associadas a RPM.

Em um estudo retrospectivo sobre selecdo de agentes antimicrobianos para infeccfes neonatais, a
prevaléncia da resisténcia bacteriana foi examinada, destacando a preocupante resisténcia do GBS e do
Enterococcus, atingindo 42,2% e 50,0%, respectivamente. A resisténcia do Streptococcus a eritromicina
também é notavel. A incidéncia global da RPMP reforca a necessidade de estratégias preventivas,
considerando a taxa estimada de 2,63%. A resisténcia bacteriana para Escherichia coli e a importancia da
selec¢do criteriosa de antimicrobianos, como co-amoxiclav e cefuroxima intravenosa, foram ressaltadas. Além
da eficacia e resisténcia, questdes de seguranca, especialmente o uso prolongado em gestantes, e suas
repercussdes no feto requerem consideracdo. O estudo sugere a necessidade de mais pesquisas para
compreender o impacto dessas intervencgdes profilaticas nos desfechos maternos e fetais (LI Y, et al., 2019).

Outro aspecto que se revela crucial na sele¢éo do antimicrobiano apropriado é o intervalo de laténcia até
o parto. Uma analise retrospectiva recente ilustrou um prolongamento do periodo de laténcia em gestantes
submetidas a antibioticoprofilaxia com amoxicilina e azitromicina (mediana = 5,5 dias), quando comparadas
ao grupo tratado com eritromicina. Entretanto, salienta-se a imperiosidade de futuros ensaios clinicos
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controlados, abarcando maior amostragem de pacientes, a fim de deliberar sobre o regime mais vantajoso
para a profilaxia. Quanto aos desfechos neonatais, ndo se verificaram resultados disponiveis (FITZGIBBON
A, et al., 2021).

Considerando que a sele¢éo apropriada de antimicrobianos demanda a avaliacdo dos principais agentes
causadores de infec¢cdes neonatais, um ensaio clinico randomizado elucidou a predominancia de micro-
organismos gram-negativos em recém-nascidos prematuros. Adicionalmente, é essencial a avaliagdo dos
fatores de risco intrinsecos a utlizacdo de determinados antimicrobianos. Um estudo de meta-analise
desempenhou o papel de investigar a seguranca dos macrolideos, uma vez que estes se contam entre 0s
antimicrobianos mais frequentemente prescritos durante a gestacdo. Nesse contexto, os desdobramentos
fetais e neonatais decorrentes da exposicdo aos macrolideos foram abordados, trazendo a tona resultados
contraditérios. Enquanto alguns estudos indicaram um aumento dos riscos de aborto espontaneo,
malformacBes graves e baixo peso neonatal, outros estudos ndo corroboraram tal relacdo. Importante
salientar que alguns estudos apresentaram um risco significativo de viés. Nesse cendrio, a necessidade de
confirmacédo desses achados por meio de estudos e investigacdes adicionais se torna premente. Com base
nos dados atualmente disponiveis, concluiu-se que a azitromicina, um dos macrolideos mais amplamente
utilizados, deve ser empregada durante a gestacdo somente quando os beneficios do tratamento superarem
os riscos potenciais (ANTONUCCI R, et al., 2022).

O estudo realizado por Geethanath RM, et al. (2019), traz contribui¢bes valiosas a discussédo sobre
estratégias antimicrobianas para a prevencédo da sepse pelo GBS. Os achados desse estudo enriqguecem
nosso entendimento sobre a eficacia da antibioticoprofilaxia intraparto como medida preventiva em tal cenario
clinico. A pesquisa evidencia que a administracédo de antimicrobianos durante o periodo intraparto em casos
de ruptura prolongada de membranas a termo desempenha um papel crucial na prevencédo da sepse pelo
GBS. A investigacdo destaca a necessidade de intervencdo clinica estratégica para reduzir o risco de
infeccdes neonatais relacionadas a essa condi¢éo. Entretanto, € fundamental considerar atentamente a
selecdo dos antimicrobianos e avaliar suas implicagcfes tanto para a mde quanto para o neonato, levando em
consideragdo a seguranca do uso prolongado de antibiéticos e a possibilidade de resisténcia bacteriana.
Adicionalmente, a pesquisa instiga reflexdes acerca da otimizacao de protocolos de antibioticoprofilaxia para
melhorar ainda mais os desfechos perinatais em casos de ruptura prolongada de membranas a termo.

A metanalise de Chatzakis C, et al., 2020 teve como objetivo comparar a eficacia de diferentes regimes
de antibiéticos em mulheres com ruptura pré-parto pré-termo de membranas (PPROM) e avaliar a qualidade
das evidéncias disponiveis. Resultados indicaram que varios antibiéticos, como clindamicina + gentamicina,
penicilina, ampicilina/sulbactam + amoxicilina/acido clavulanico, ampicilina e eritromicina + ampicilina +
amoxicilina, foram mais eficazes do que o placebo ou nenhum tratamento na reducdo da incidéncia de
corioamnionite apés a PPROM. Eritromicina mostrou eficicia na prevenc¢éo de sepse neonatal. Para sindrome
do desconforto respiratério, clindamicina + gentamicina e eritromicina + ampicilina + amoxicilina foram
regimes eficazes. Ampicilina e penicilina reduziram taxas de hemorragia intraventricular de Grau-3/4.
Contudo, nenhum antibiético foi significativamente superior aos outros ou ao placebo em relacdo a
mortalidade neonatal, mortalidade perinatal e enterocolite necrosante.Esses achados destacam a
necessidade de atualizar as evidéncias devido ao possivel desenvolvimento de resisténcia microbiana e a
falta de representatividade de alguns antibiéticos nos estudos existentes. Portanto, a escolha de regimes
antibioticos apés a PPROM deve ser cuidadosamente considerada, levando em consideragdo a qualidade
das evidéncias disponiveis.

Intervengdes nao Farmacolégicas para Prevencdo de Infecgcdes Neonatais

InfecgBes intrauterinas e estados inflamatdrios exercem uma notavel influéncia entre as causas bem
estabelecidas de RPM, que antecedem o inicio do trabalho de parto prematuro, contribuindo para a
morbimortalidade neonatal. A inflamacédo, na verdade, é frequentemente tanto um precursor quanto uma
consequéncia desse processo. As taxas de infeccdo intrauterina variam de 25% a 40% e frequentemente se
manifestam de maneira clinicamente silenciosa (SANDEFORD J, et al., 2021).
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De maneira geral, as vaginites podem ser diagnosticadas com base no Escore de Nugent, uma analise
dos componentes da bacterioscopia do contetido vaginal, colorida pelo método de Gram, gerando uma escala
guantitativa de pontos. Em contrapartida, microrganismos como os GBS podem ser identificados através de
cultura ou observagdo direta em microscopia. Entretanto, esses métodos muitas vezes ndo proporcionam
diagnéstico em estagios iniciais da infeccdo ou abrangem todas as espécies de patogenos.
Consequentemente, uma proporcdo substancial de gestantes portadoras de infecgbes por bactérias
anaeroébicas, micoplasmas, ureaplasmas, entre outros, carregam essas infeccdes de forma assintomatica nas
fases iniciais da condicao (LIU L, et al., 2021).

Conforme um estudo prospectivo de coorte conduzido no departamento de obstetricia do The Affiliated
Wuxi Maternity and Child Health Care Hospital of Nanjing Medical University, na China, entre 2019 e 2020, a
metabolémica emergiu como uma ferramenta crucial para entender a disbhiose vaginal e sua relacdo com a
RPM. As conclusBes dessa pesquisa contribuiram para a hipétese de que sutis alteracdes no microambiente
vaginal podem contribuir para o desenvolvimento da disbiose, ou até mesmo resultar de infec¢des ainda ndo
identificadas, atuando como biomarcadores para diagndstico (LIU L, et al., 2021).

Adicionalmente, a analise metagendmica de uma porcdo conservada do genoma de diferentes
comunidades bacterianas, conhecida como 16S (gene 16S rRNA), uma técnica independente de cultura, esta
sendo refinada e pode ser capaz de identificar uma gama mais ampla de espécies patogénicas na microbiota
vaginal de gestantes, auxiliando no diagndstico precoce de infecges assintomaticas. Portanto, ha
expectativas de que ferramentas de biotecnologia de proxima geracéo possam monitorar o inicio da disbiose
vaginal, direcionar o tratamento de vaginites assintomaticas, restabelecer uma microecologia vaginal
saudavel e, consequentemente, prevenir a RPM desde sua origem (LIU L, et al., 2021).

Cada vez mais se compreende o papel significativo desempenhado pela microbiota humana na saude.
Especificamente, a flora vaginal desempenha um papel crucial na protecéo contra a colonizacdo patogénica
(SANDEFORD J, et al., 2021). Considera-se que a microbiota normal na mulher ndo gravida seja uma
extensdo da microbiota entérica, com a presenca de diversas espécies consistentes, sendo dominada
principalmente por Lactobacillus.

Essas bactérias oferecem prote¢do por meio de varios mecanismos, como atividade bactericida direta,
reducao de substratos energéticos disponiveis, protecdo da barreira epitelial através de biofilmes e modulagao
da resposta inflamatoria do hospedeiro. Assim, o desequilibrio dessa microbiota pode permitir que infeccdes
ascendam para o ambiente intrauterino. Com base nessa logica, em pacientes com RPM, os probiéticos
podem emergir como uma potencial terapia para restaurar o equilibrio da microbiota vaginal, frequentemente
comprometida ndo apenas por quadros infecciosos, mas também ap6s a administra¢éo de antibidticos.

O intervalo de tempo decorrido entre a ruptura das membranas e o inicio espontaneo do trabalho de parto
€ conhecido como periodo de laténcia (PL), e sua duracdo mantém uma correlacdo direta com o risco de
infeccdo e inversa com a idade gestacional. Assim, principalmente apds as 34 semanas, a conduta mais
indicada para casos de RPM é a resolucéo da gestacdo, uma vez que os riscos de infec¢ao se tornam maiores
do que as possiveis complicagbes devido a prematuridade. No entanto, a adogcdo de uma abordagem
conservadora visando ao adiamento do parto nesses cenarios esta associada a um aumento do risco de
amnionite e a um prolongamento da hospitalizacdo para as gestantes (CARVALHO GB, et al., 2018).

Intervencdes Obstétricas e Cuidados Intrauterinos

Em relacdo a mulheres submetidas a cerclagem uterina que experimentam ruptura prematura das
membranas, Suff N, et al. (2021) abordou que, em gestantes com risco de parto prematuro espontaneo, a
retencdo da cerclagem pode ser benéfica. Contudo, é crucial exercer monitorizacdo clinica e laboratorial
rigorosa nessas mulheres e seus fetos, a fim de identificar quaisquer sinais de infeccdo. No entanto, ha a
necessidade premente de mais estudos prospectivos randomizados controlados para avaliar de maneira mais
completa esses resultados, assim como os desfechos a longo prazo tanto para as mulheres quanto para os
conceptos.
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E amplamente reconhecido que a ruptura prematura das membranas constitui um dos principais fatores
contribuintes para a morbimortalidade perinatal. Dentro do espectro dos partos prematuros, de 40% a 50%
estao associados a RPM, com o prognéstico variando conforme a idade gestacional e a modalidade de parto
realizada. Um diagnéstico preciso e oportuno da RPM séo cruciais para a mitigacdo dessa morbimortalidade
perinatal. Com essa finalidade, os testes tradicionais como a nitrazina, ferning, pooling e corante amniético
estdo sendo substituidos por abordagens mais recentes e confiaveis como o AmniSure e o Actim. A gestao
obstétrica procura otimizar os resultados perinatais e reduzir a morbimortalidade neonatal, envolvendo
medidas como a andlise do liquido amniético para excluir infeccBes, a abordagem expectante, o uso de
corticosteroides pré-natais e a administracdo de antibioticos de amplo espectro (GARG A e JAISWAL A,
2023).

O estudo de Bond DM, et al. (2017) comparou conduta expectante e parto prematuro planejado em casos
de Ruptura Prematura de Membranas (RPM). Embora ndo tenham sido observadas diferencas substanciais
na mortalidade perinatal global, a prematuridade associou-se a uma maior taxa de mortalidade neonatal e
necessidade de ventilagdo mecénica. Neonatos do grupo de parto prematuro nasceram em idade gestacional
menor, com maior admissdo na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN). A prematuridade esteve
relacionada a menor incidéncia de corioamnionite, mas o0 grupo de parto prematuro apresentou maior
probabilidade de inducéo do parto e menor tempo de internacdo hospitalar. Contudo, em gesta¢gfes com mais
de 34 semanas, a conduta expectante mostrou melhores resultados maternos e neonatais, especialmente
para a Sindrome do Desconforto Respiratério e infecgBes maternas. A profilaxia com antibidticos reduziu
eficazmente infecgcbes maternas na conduta expectante. Nao houve diferencas na taxa de infeccdo ou
mortalidade infantil pré-parto entre os grupos, mas o risco de mortalidade neonatal apds o parto foi ampliado
pela prematuridade, com complicagfes respiratdrias. Recém-nascidos de mées no grupo de parto prematuro
apresentaram maior probabilidade de internacdo na UTIN, nascendo em idade gestacional inferior e
associados a uma maior taxa de cesariana, indugdo do parto e risco de infeccao uterina, embora com menor
incidéncia de infec¢cdo das membranas.

Os avangos na compreensao da RPM e suas implicagcfes tém guiado abordagens cada vez mais refinadas
para a gestdo desse cendario clinico desafiador. A RPM desencadeia uma série de eventos que podem ter
consequéncias significativas para a mae e o feto. A infeccéo intrauterina e a inflamacé&o tém sido identificadas
como fatores cruciais nas causas subjacentes & RPM, e sua interacdo complexa influencia tanto o inicio do
trabalho de parto prematuro quanto os desfechos neonatais. O diagnostico precoce e preciso da RPM é
essencial para direcionar intervencfes apropriadas e melhorar os resultados perinatais. Nesse sentido, os
tradicionais métodos diagnésticos tém cedido lugar a abordagens mais sensiveis e especificas, como o0 uso
do AmniSure e do Actim, que contribuem para uma deteccdo mais confiavel da ruptura das membranas
(GARG A e JAISWAL A, 2023). A escolha da conduta a ser adotada apdés a RPM tem sido alvo de intensa
investigacao, e estudos comparativos tém fornecido insights valiosos sobre os pros e contras das abordagens
ativa e expectante. Enquanto a conduta ativa, que envolve o parto prematuro planejado, pode estar associada
a um risco aumentado de complicagdes neonatais, como doencas respiratorias e mortalidade neonatal, a
conduta expectante tem demonstrado melhores resultados em gestacdes com mais de 34 semanas,
particularmente em relagao a Sindrome do Desconforto Respiratorio e infec¢cdes maternas (BOND DM, et al.,
2017). Essa abordagem também parece ser mais vantajosa para gestantes com cerclagem uterina apds a
RPM, embora seja crucial a realizacdo de mais estudos para uma avaliacdo mais aprofundada desses
desfechos e seus impactos a longo prazo (SUFF N, et al., 2021).

CONSIDERACOES FINAIS

Durante as investigagdes realizadas, foram identificadas diversas medidas que contribuiram para a PROM.
Entre essas medidas, destacam-se intervenc¢des farmacolégicas, como o uso de antibiéticos, e intervencdes
ndo farmacoldgicas, focadas na preservagédo da microbiota vaginal. Nesse contexto, tornou-se evidente que
a selecdo da farmacoterapia pode resultar em aumentos significativos dos riscos de aborto espontaneo,
malformacBes graves, baixo peso neonatal e prolongamento do tempo de laténcia. Em contraste, a
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abordagem néo farmacolégica necessita de maior embasamento em estudos que comprovem sua eficacia.
Essa constatacao ressalta que o campo de pesquisa relacionado a PROM ainda possui vastas oportunidades
de exploracdo. A realizacdo de estudos que investigam diferentes abordagens farmacolégicas, visando
identificar aquela que seja mais segura a longo prazo tanto para as mées quanto para os bebés, representa
uma direcdo promissora para futuras investigacoes.
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