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RESUMO

SILVA, Natalia Peloso. Prevaléncia da coloniza¢io por estreptococos do grupo B em
gestantes atendidas em ambulatorio de pré-natal de alto risco conveniado ao Sistema Unico
de Satde. Orientadora: Karen Shelen Bueno. Minas Gerais: UNIS/MG, 2008. Monografia
(Bacharelado em Biomedicina)

A coloniza¢do pelo estreptococo do Grupo B (EGB) €, em nivel mundial, altamente
prevalente entre as gestantes, variando de 4% a 30%. O EGB ¢ relevante causa de infecgdo
neonatal representada por pneumonia, meningite ou sepse. O trato gastrointestinal materno ¢ o
seu reservatorio natural e provavelmente ¢ a fonte de colonizagdo vaginal. A transmissido ao
recém-nascido ocorre principalmente durante o trabalho de parto ou ruptura de membranas ¢
pode causar sérias conseqiiéncias ao neonato. No nosso meio ainda ndo foram adotadas
estratégias de prevengdo e tratamento para reduzir a incidéncia de sepse neonatal. Portanto, torna-
se fundamental o conhecimento acerca da prevaléncia de gestantes colonizadas bem como os
fatores de risco associados a colonizagdo para que estratégias baseadas no rastreamento do
microrganismo se¢jam adotadas e efetivas na prevengdo da doenga neonatal. O presente estudo
tem como objetivo avaliar a prevaléncia de EGB no trato genital e perianal em gestantes entre 35
a 37 semanas de gestagdo e identificar os fatores de risco associados a essa colonizagdo. Foi
realizado um estudo de corte transversal, no periodo de maio a julho de 2008. Foram analisadas
22 amostras vaginais e perianais de gestantes atendidas no Nucleo de Apoio Materno Infantil de
Varginha (NAMI) com utilizagdo de dois swabs estéreis com posterior inoculagio dos mesmos
em meio Todd-Hewitt. A ficha de dados referente a fatores de risco para a gestagdo de cada
paciente foi preenchida pela enfermeira chefe do nicleo e os dados foram analisados através do
teste exato de Fisher. A identificagdo presuntiva do microrganismo se deu pelo Teste de CAMP,
Hidrélise do Hipurato e susceptibilidade aos antimicrobianos Sulfametoxazol- Trimetoprim
(Sulfazotrim) e Bacitracina. Detectou-se alto indice de prevaléncia da colonizagdo pelo EGB
(27.2%) e nio houve relaglio estatistica entre os fatores de risco clinicos presentes nas gestantes
com a positividade materna pelo EGB. Desta forma, a prevaléncia da colonizagiio pelo EGB em
gestantes do NAMI encontrada neste estudo foi alta atentando a importancia da implementagio
de estratégias profildticas baseadas através da cultura para detecgiio do S. agalactiae ja que os
fatores de risco relacionados a colonizagdo nao foram estatisticamente significativos.

Palavras-chave: Streptococcus agalactiae. Colonizagdo. Fatores de risco. Gestagdo. Doenga
neonatal.



ABSTRACT

SILVA. Natalia Peloso. The Prevalence of colonization by group B strep in pregnant women
from a high-risk prenatal care center agreed to Unified Health System. Advisor: Karen
Shelen Bueno. Minas Gerais: UNIS/MG, 2008. Monograph (Bacharelor of Biomedicine).

The colonization by Group B strep (GBS) is, worldwide, highly prevalent in pregnant
women, ranging from 4% to 30%. The EGB is a relevant cause of neonatal infection represented
by pneumonia, meningitis and sepsis. The maternal gastrointestinal tract is a natural reservoir and
it is probably the source of the vaginal colonization. The transmission to the newborn occurs
mainly during labor or rupture of membranes and can cause serious consequences to the neonate.,
In our society it wasn’t adopted any strategies for prevention and treatment to reduce the
incidence of neonate sepsis. Therefore, it is fundamental the knowledge about the prevalence of
pregnant women colonized as well as the risk factors associated with the colonization so that
strategies based on the tracking of the microorganism are adopted and effective in the prevention
of the neonatal disease. The present study aim to evaluate the prevalence of GBS in the genital
and perianal tract in pregnant women between 35 to 37 weeks of gestation and identify the risk
factors associated with this colonization. A study was carried out from May to July of 2008.
Twenty-two vaginal and perianal samples were analyzed in the Center for Maternal Infantile
Support of Varginha with the utilization of two sterile swabs with posterior inoculation of them in
the culture medium Todd-Hewitt. The forms related to risk factors for the gestation of each
patient were filled out by the head nurse and the information was analyzed by Fisher's exact test.
The presumptive identification of the microorganism was given by CAMP Test, Hipurato
Hydrolysis Test and antimicrobial susceptibility to trimethoprim-sulfamethoxazole (Sulfazotrim)
and Bacitracin. It was detected high prevalence of colonization by GBS and there wasn’t
statistical relationship between clinical risk factors presented in the pregnant women and
maternal positivity by GBS. This way, the high prevalence of colonization by GBS in pregnant
from the Center found in this study was high considering the importance of the implementation of
prophylactic strategies based on culture to detect the S. agalactiae since the risk factors related to
colonization weren’t statistically significant.

Keywords: Streptococcus agalactiae. Colonization. Risk factors. Pregnancy. Neonatal discase.
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INTRODUCAO

Os estreptococos do grupo B- Streptococcus agalactiae- sdo cocos, Gram positivos,
presentes no trato intestinal de humanos e que, por proximidade anatomica, colonizam o trato
genitourindrio de mulheres. A principal relevincia clinica deste microrganismo se da pelo
desenvolvimento de sepse, meningite ¢ pneumonia em recém-nascidos.

O mecanismo de infecgio perinatal ocorre por transmissio vertical pelo contato direto do
neonato com secregdes maternas contendo o EGB (Estreptococos do grupo B) antes ou durante o
parto. “Acredita-se que 50 a 75% dos recém-nascidos expostos ao EGB tornam-se colonizados ¢
que cerca de 2% desenvolvem infecgdes” (CAETANO apud POGERE, 2005, p. 2).

Por compor a flora microbiana normal presente na genitdlia feminina, a infecgio ¢
imperceptivel, mas se transmite para o recém-nascido em metade dos casos de parto em mulheres
infectadas. Os bebés dessas gestantes apresentam um  alto risco de contrair infec¢do se
comparando aqueles com mies sem a contaminagdo (POGERE, 2005).

Medidas profilaticas como o embasamento na cultura de secregdes vaginais e anais para
identificagdo de gestantes colonizadas ¢ antibioticoterapia durante o trabalho de parto (¢m sido
incentivadas em nivel internacional, com o intuito de diminuir a incidéncia de sepse neonatal.

Protocolos de recomendagdes para rastrecamento ¢ antibioticoprofilaxia desta infecgio
foram criados, sendo o Gltimo em 2002 pelo CDC (Centers for Disease Control and Prevention),
que recomenda o rastreamento universal de gestantes entre 35 e 37 semanas ¢ a Penicilina como
antibiotico de escolha. Porém, em nosso meio, ainda ndo ha consenso sobre o rastreamento. Ha
poucos estudos de prevaléncia do Estreptococo do Grupo B em nossa populagdo gestante. o que
torna dificil a avaliagdo do custo-beneficio de medidas de prevengdio preconizadas nos protocolos
internacionais.

A obteng¢do de um diagnodstico confidvel e rapido ¢ de fundamental importancia para a
preservagdo da saide do recém -nascido ja que ¢ alta a taxa de morbidade ¢ mortalidade nas
infecgoes causadas pelo Estreptococo Beta - hemolitico do grupo B.

A escassez de informagdio a respeito de sua ocorréncia em nosso meio pode ser vista como
responsavel, pelo menos em parte, pela pouca atengdo dada pelos 6rgdos de saude, responsaveis
pela vigilincia e prevengdo, tanto no que se refere a investigagdo das gestantes durante o pré-

natal, quanto a profilaxia correta das mulheres colonizadas no momento do parto.
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Diante desta realidade, a introduglo de estudos no meio cientifico, que avaliem a
prevaléncia deste microrganismo em gestantes bem como os fatores de risco relacionados a
contamina¢do materna sdo de extrema importincia para o conhecimento acerca da populacdo

gestante de alto risco do municipio.



1 ESTREPTOCOCOS DO GRUPO B

1.1 Historico e Taxonomia

O género Streptococcus tem sofrido varias alteragdes em sua classificagdo desde que foi
descrito pela primeira vez por Billroth em 1874.

O nome genérico dos estreptococos foi utilizado, primeiramente, por Rosenbach, em
1884, para descrever uma bactéria esférica que crescia em cadeias ¢ que foi isolada de lesdes
supurativas no homem. Foi primeiramente descrito como agente etiologico da mastite bovina ¢
assim nomeado, por Lehmann ¢ Neumann em 1986, para designar estreptococos isolados do Ieite.
Apenas na década de 1960 demonstrou-se que esse microrganismo era freqlientemente
responsavel por infecgdes maternas e de recém-nascidos (CAETANO, 2008).

Nos tltimos anos, submeteu-se a taxonomia dos estreptococos e de bactérias semelhantes
aos estreptococos ha uma exaustiva revisdo e ampliagdo. A descoberta de novas espccies, como
0s “estreptococos de coldnias diminutas™, seu reconhecimento bem como sua importancia clinica
¢ caracteristicas semelhantes aos estreptococos Beta-hemoliticos, de colonias grandes ¢
agrupaveis, acarretaram mudangas drasticas nas classificagdes envolvendo a familia
Listreptococcaceac.

As primeiras classificagdes foram baseadas unicamente na atividade hemolitica e nas
reagdes sorologicas com anticorpos de Lancefield. A utilizagiio do meio de dgar sangue,
iniciada por Shottmuller e colaboradores em 1903, possibilitou a diferenciagio do

padrio de hemolise (o, ou y hemoliticos) sendo um grande passo na diferenciagdo dos
estreptococos (FACKLAM apud BORGER, 2005, p. 12).

Rebeca Lancefield, em 1933 utilizou um carboidrato presente na parede celular dos
estreptococos, Carboidrato C, para classifica-los de acordo com sua propriedade antigénica.
Assim, foram utilizadas técnicas sorolégicas para uma classificagdo mais fidedigna dos
estreptococos.

Técnicas moleculares foram utilizadas, anos mais tarde, a fim de se agrupar o género
estreptococos através de relagdes filogenéticas. A partir dessa classificagio, o Streptococcus
agalactiae, estreptococo do grupo B, foi classificado como microrganismo piogénico juntamente

com Streptococcus pyogenes.



A utilizagdo de téenicas moleculares para modificagio taxonémica do género s¢ bascou
na publicagdo do segundo volume do “Bergey’s Manual of Systematic Bacteriology” em 1986.
De acordo com este Manual a familia Streptococcaceae estd dividida em 10 géneros entre os

quais se encontra o Streplococcus.

1.2 Caracteristicas do microrganismo

Os estreptococos do grupo B sdo microrganismos anaerobios facultativos crescendo
melhor em atmosfera enriquecida com dioxido de carbono (crescimento capnofilico). Possuem
exigéneias nutricionais complexas, necessitando da utilizagdo de meios enriquecidos com sangue
ou soro para seu isolamento (MURRAY, 2004). Sao homofermentadores sendo o Gnico produto
de fermentagdo da glicose, o 4cido lactico. Logo, obtém a energia necessaria para sintese de
material celular através da fermentagéo de carboidratos.

“Membros do género Streptococcus caracteristicamente crescem formando cadeias (ou
:adeias de diplococos) quando cultivados em meios liquidos™ (KONEMAN, 2001, p. 595).

Vale destacar que sdo denominados estreptococos do grupo B de Lancefield, pois sio a
tnica espécie, dentre o género Streptococcus, que apresenta o antigeno do grupo B em sua parede
celular.

Caracteristicas como auséncia de flagelo, ndo produgio de esporos e auséncia de enzima
extracelular catalase, o fazem difcrenciar de outras familias ja conhecidas, como a familia
Micrococcaceae.

Existem varias formas de identificagdo da espécie sendo o primeiro método de triagem
feito a partir da observagiio da hemdlise produzida pelo microrganismo em meio agar sangue, ja
que a grande maioria das cepas isoladas desta espécie sdo beta-hemoliticas, porém com discreto
halo de hemdlise ou ndo-hemoliticas. A classificagdo baseada pela hemolise produzida pelo
género estreptococos também pode ser observada em outras espécies do género por alfa (o)
hemolise (quando causam lise parcial das hemacias) e gama (y) hemolise (hemdlise ndo
detectavel) (CAETANO, 2008).

A caracteristica fenotipica de beta-hemolise resulta da produgdo de uma hemolisina pelo
Streptococcus agalactiae, com poder de lisar hemacias ¢ causar danos a outras células

cucarioticas, por isso chamada beta-hemolisina/citolisina (NIZET apud BORGER, 2005).




Identificagdes presuntivas desta espécie ocorrem através da observagdo de 3 - hemolise
discreta em agar sangue, presenga de cocos Gram positivos aos pares ou em pequenas cadeias
observados microscopicamente apos coloragdo de Gram, incapacidade de crescimento na
presenga de bile, resisténcia aos antimicrobianos Bacitracina ¢ Sulfametoxazol- Trimetoprim
(Sulfazotrim) e positividade para Hidrélise do Hipurato e para teste de CAMP, descrito em 1944
por Christie, Atkins ¢ Munch- Peterson (cujas iniciais deram origem a sigla CAMP). Porém, a
confirmagio de resultados obtidos com a utilizagdo destes tipos de identificagdo s6 ocorre apos a
realizagdo de testes sorolégicos, nos quais se detecta a presenga do antigeno B especifico do .
agalactiae por meio da utilizagdo de antissoros especificos.

“Desde 1979, muitos laboratérios utilizam provas de aglutinagdo com latex ou métodos
imunoenzimaticos para diagnostico rapido de infecgdes sistémicas por estreptococos do grupo B”
(KONEMAN,2001, p. 598).

Apesar do método de sorogrupagem desenvolvido por Lancefield ser amplamente aceito
para identifica¢dio confirmatoria dos estreptococos do grupo B, os testes desenvolvidos com base
nas caracteristicas fisioldgicas deste microrganismo tem maior utilidade pratica na identificagio
presuntiva dos estreptococos por possuirem baixo custo e serem de facil execugdo.

A classificagdo a partir da composi¢do antigénica dos estreptococos se da por um
polissacarideo localizado na parede celular, de composigdo variavel, denominado carboidrato C
(KONEMAN, 2001). Tomando por base esse polissacarideo, na década de 1930, Rebeca
Lancefield dividiu os estreptococos em cinco grupos sorologicos designados por letras
maitsculas do alfabeto (A, B, C, D, E). Algum tempo depois, estudos comprovaram a existéncia
de mais grupos ampliando para vinte o nimero de grupos sorologicos classificados, entdo, de A a
HedeKaV (CAETANO, 2008).

Para subdivisdo de cepas de S. agalactiae sdo utilizados, como base, trés marcadores
soroldgicos: proteina C de superficie (comum a todas as espécies do género), polissacarideos
capsulares tipo- especificos (la, Ib, 1L, 1lI, IV, V ¢ VI) e antigeno de parede celular grupo-
especifico (antigeno B, composto de ramnose, N- acetilglicosamina e galactose).

Os sorotipos imunologicamente distintos sdio importantes marcadores epidemiologicos,
pois o conhecimento de cada sorotipo associado a doenga que este produz auxiliam no
desenvolvimento de vacinas ¢, assim, na preven¢do contra as patologias causadas por este

microrganismo.
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“QO sorotipos Ia, Ib, I1, I, 1V, V, VI, VIl ¢ VIII tém sido detectados em amostras isoladas
a partir de espécimes clinicos de gestantes, neonatos infectados ¢ mulheres néo gravidas”
(HARRISON apud BORGER, 2005, p. 15).Em doengas no neonato, principalmente meningite ¢
septisemia, o sorotipo III ¢ altamente detectado. Esta detecgdo ocorre, também, em canal vaginal

de gestantes assintomaticas (BORGER, 2005).

1.3 Fatores de viruléncia

Os estreptococos do grupo B produzem virias enzimas, incluindo Dnases, hialuronidase.
proteases, hipuricase ¢ hemolisinas. Estas enzimas, que sdo fundamentais para a identificacio
presuntiva do microrganismo, conferem a ele mecanismos para desenvolver patogenias em
humanos.

Outro fator de viruléncia, a capsula, confere aderéncia as superficies epiteliais para
posterior invasiio do microrganismo. Entretanto, o papel desta estrutura como fator de viruléncia
esta mais envolvido @ inibi¢do da fagocitose por macrofagos e neutr6filos do hospedeiro.

Tédo importante quanto o mecanismo de evasdo da fagocitose ¢ a produgio da enzima
extracelular beta-hemolisina/citolisina. Esta hemolisina ¢ produzida pela grande maioria das
cepas de S. agalactiae tendo como alvo hemdcias, células endoteliais, epiteliais ¢ macréfagos do
hospedeiro. Sua agdo litica na hemacia ocorre através da formagdo de poros em sua membrana
alterando o equilibrio osmético da célula ocasionando sua lise.

Segundo Doran apud Borger (2005), estudos in vivo com mutantes isogénicos nio —
hemoliticos ¢ hiper — hemoliticos do EGB tém demonstrado o importante papel dessa hemolisina
na patogénese das infecgdes, sobretudo no desenvolvimento e gravidade dos quadros de
meningite.

O Fator CAMP, criado por Christie, Atkins ¢ Munch - Petersen, é um teste altamente
utilizado para identificagdo laboratorial de estreptococos do grupo B (EGB). Este teste se baseia
na produgdo de uma proteina extracelular difusivel (fator CAMP) pelo EGB, que reage
sinergicamente com uma beta-lisina do Staphylococcus aureus, causando lise dos eritrocitos. Esta
reagdo sinérgica intensifica a hemolise de cepas de Staphylococcus aureus (produtores de beta-

lisina) vista em dgar sangue de carnciro. Um teste positivo aparece como uma zona de hemolise.



em forma de "ponta de flecha”, na area em que a beta-lisina estafilococica e o fator CAMP estao
difundidos (CAETANO, 2008). “O fator CAMP também ¢ considerado um fator de viruléncia,
devido 4 sua capacidade de se ligar a imunoglobulinas G e M, via fragdo Fc” (BAKER apud
CAETANO, 2008, p.5 ).

A enzima hialuroidato liase, pertencente a familia das hialuronidases, age degradando o
acido hialurdnico presente na matriz extracelular promovendo a disseminagio da bactéria através
dos tecidos do hospedeiro. Ja a enzima oligopeptidase degrada pequenos peptideos, inclusive
fatores protéicos de defesa do hospedeiro.

S. agalactiae produz, também, a enzima C5a peptidase que inativa o componente C5a do
complemento, alterando a quimiotaxia de neutrofilos, diminuindo a ligagdo deste componente a
cascata de reagdes formadas tendo, como conseqiiéneia, o impedimento ou diminuigdo de c€lulas
de defesa no local da agressdo pelo microrganismo. Além desta agfio, tal enzima parece estar
relacionada a invasio tecidual pelos estreptococos do grupo B por possuir afinidade pela
fibronectina, proteina adesiva que ajuda as células a se aderirem a matriz.

A presenga do antigeno C na parede celular do EGB também confere a ele viruléncia. Este
antigeno ¢ um complexo formado por duas unidades: alfa e beta. O S. agalactiae pode apresentar
tanto uma unidade quanto ambas, o que os difere de um sorotipo para outro. A unidade alfa,
assim como a capsula, em auséncia de anticorpo especifico no hospedeiro, protege o
microrganismo da fagocitose proporcionando sua evasdo dos mecanismos de defesa do
hospedeiro. Ja a unidade beta, juntamente com a unidade alfa, provocam resposta imunoldgica
em camundongos (BORGER, 2005).

Virios outros antigenos estiio presentes nos estreptococos do grupo B, diferenciando as
respostas imunologicas desenvolvidas pelo hospedeiro bem como o mecanismo de agressio do
microrganismo. I fundamental a descoberta de todos os antigenos existentes, pois 0 seu
conhecimento possibilita o desenvolvimento de vacinas com composigdo protéica para prevengio
¢ tratamento das doengas produzidas pelo EGB. A vantagem de se fazer uma vacina baseada
apenas em proteinas, ao invés de se utilizar polissacarideos, seria de evitar a rea¢do cruzada com

as glicoproteinas humanas” (STALHAMMAR- CARLEMALM apud BORGER, 2005, p. 19).



1.4 Caracteristicas epidemiologicas e infec¢oes em humanos

O reservatorio primario do Estreptococo do Grupo B (EGB) € o trato gastrintestinal,
sendo o trato geniturinario o segundo local mais comum de sua detecgiio. No entanto, o
EGB ja foi isolado dos mais variados locais e em diversas situagdes clinicas envolvendo
recém-nascidos [...] (MANNING apud NOMURA, 2004, p. 21).

De acordo com a literatura, as taxas de prevaléneia da colonizagio por estreptococo do
grupo B em gestantes podem variar de 5 a 40% (BORGER, 2005) devendo-se essa grande
variagdo aos seguintes fatores: o periodo de gestagdo no qual as culturas sao realizadas, o local de
coleta, os métodos bacteriologicos utilizados para a detec¢do do estreptococo do grupo B e a
origem ¢ caracteristicas da populagdo estudada.

Segundo Koneman (2001), os estreptococos sdo os principais causadores de doengas no
periodo neonatal. A colonizagdo pelo microrganismo se da em reto e vagina e, na maioria dos
casos, 5% a 35%, a colonizagdo vaginal ¢ assintomatica. Na realidade, a colonizagdo vaginal
ocorre por contaminago do trato gastrintestinal, que por proximidade anatémica, coloniza o trato
genitourindrio.

Sob essa perspectiva, o diagnostico bascado somente em dados clinicos néo ¢ eficaz para
detecgdio deste microrganismo visto que, em casos assintomaticos, 60% das gestantes colonizadas
possuem o Streptococcus agalactiae de modo intermitente (KONEMAN, 2001).

A intermiténcia da colonizagdo por EGB em gestantes foi demonstrada por BOYER et al.
(1983). que avaliaram gestantes entre 26 ¢ 28 semanas de gestagdo. Nesta avaliagdo verificou-se
que 65% delas permaneciam colonizadas até o final da gravidez ¢ 8% das gestantes, com cultura
negativa no inicio da gestagdo, se apresentavam colonizadas ao término do periodo gestacional
(CAETANO, 2008).

A utilizagdo de testes sensiveis e especilicos como testes presuntivos para detecgdo do
microrganismo bem como testes soroldgicos para confirmagdo sio utilizados em larga escala para
a obten¢@o de resultados confidveis e precisos.

Os conhecimentos a respeito deste microrganismo, como seu poder patogénico e doengas
relacionadas a sua colonizagdo foi descrito apenas no final da década de 30 por Fry (1938) que,
observando casos fatais de sepse, relacionou a colonizagdo do Streptococcus agalactiae como

agente causador da doenga neonatal. Entretanto, somente em 1964 Eickofl ¢ colaboradores



publicaram o primeiro trabalho que relacionava a presenga de estreptococos do grupo B com
infecgdes em neonatos.

Anos mais tarde, trés pesquisadores demonstraram, separadamente, a relagio do EGB
com a primeira causa de sepse neonatal em uma enfermaria dos Estados Unidos. Estes estudos
comprovaram a ectiologia do EGB como causador de doengas em neonatos e, desta forma, o
microrganismo passou a ser agente etiologico ndo apenas de mastite bovina mas, também, de

sepse neonatal ( SCHUCHAT apud BORGER, 2005).

Infecgdes por EGB tém se tornado um crescente problema para adultos idosos com
doengas cronicas, particularmente a diabetes mellitus e os portadores de aparelhos
invasivos como cateteres. O aumento das taxas de doengas por EGB em adultos nédo
gravidos pode ser atribuido, em parte, ao crescimento da populagéio de adultos com uma
maior expectativa de vida em decorréncia dos avangos da medicina (FARLEY, 2001
apud BORGER, 2005, p. 22).

A colonizagdo pelo estreptococo no recém-nascido ocorre através da colonizagdo da mae.,
portadora do microrganismo, por transmissdo vertical, seja no Gtero ou durante o parto. Esta
transmissdo se da principalmente pela ascensdo da bactéria a cavidade uterina durante o trabalho
de parto. Este risco aumenta apOs ruptura de membranas amnioticas ou pelo contato com
secregdes maternas, no canal do parto (CAETANO, 2008).

De acordo com Borger (2005), o Streptococcus agalactiae pode causar quadros clinicos
leves como infecgdo urinaria e vaginal bem como quadros clinicos mais graves: celulite ¢ lascite.
Porém, sua maior relevincia se da pelos quadros graves de septisemia e meningite em neonatos.

Um fator importante de protegdo contra a colonizagdo do recém- nascido sdo os
anticorpos maternos antipolissacarideos capsulares passados ao feto via transplacentaria durante a
gestagdio. Essa passagem ocorre principalmente nas dltimas oito semanas de gestagdo sendo as
imunoglobulinas da classe G (IgG). Logo, recém- nascidos prematuros ndo recebem estes
anticorpos maternos tendo maiores chances de desenvolver a doenga estreptococica apos o
nascimento (GRASSI, 2001 apud BORGER,2005).

Sdo varias as complicagdes que tanto gestante quanto feto podem sofrer pela colonizagio
do EGB. Dentre estas complicag¢des estdo: aumento de risco de aborto espontaneo e trabalho de
parto prematuro, ruptura prematura das membranas e baixo peso ao nascer. Apds o nascimento, a

gestante pode desenvolver uma endometrite e, menos freqiiente , infecgdo da parede abdominal,
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abscessos pélvicos, tromboflebite pélvica, osteomiclite ¢ meningite (EL BEITUNE, 2005 apud
CAETANO, 2008).

Assim, os fatores de risco para doenga perinatal por estreptococos do grupo B sio
observados através da colonizagio materna retal ou vaginal; idade gestacional inferior a 37
semanas; ruptura prolongada de membrana; infec¢do intra-amnidtica; idade materna; baixas
condigdes socio-econdmicas; baixos indices de anticorpos anticapsular e febre intraparto
(FERNANDES, [2007]). Porém, o desenvolvimento da doenga perinatal somente se da quando a
cultura para EGB da gestante se encontrar positiva. A associa¢do entre fatores de risco e
positividade para EGB ¢ amplamente discutida ¢ questionada necessitando de estudos
epidemioldgicos mais aprofundados para conhecimento das gestantes colonizadas em nosso meio

¢ os fatores de risco associados a colonizagdo em nossa populagdo.

1.4 Apresentagio clinica das infec¢des neonatais causadas pelos S. agalactiae

Segundo Koneman, 2001 a doenga perinatal estreptococica pode ocorrer em um a quatro
lactentes colonizados para cada 1000 nascidos vivos. “A transmissio vertical pode ocorrer de 30
a 70% dos neonatos cujas mies tém cultura positiva para este microrganismo, na auséncia de
quimioprofilaxia adequada™ (CAETANO, 2008, p. 6).

A infecgio sistémica por EGB segue dois padroes de manifestagdes clinicas denominados
doenga de inicio precoce e doenga de inicio tardio, que assim sdo denominados pelo inicio da
sintomatologia no neonato.

A doenga de inicio precoce se associa a infecgdo do microrganismo pelo neonato no utero
ou apos nascimento, no periodo neonatal com manifestagdes clinicas desde as primeiras horas de
vida até o sé¢timo dia de nascimento. A infecgdo durante a gestagdo ocorre através do contato de
secregOes contaminadas com a bactéria. Este contato se dd em casos como ruptura precoce de
membrana. Ja a contaminag¢dio durante o parto ocorre pelo contato do neonato com o canal
vaginal colonizado com o estreptococo do grupo B. Apesar de grande parte das gestantes estarem
colonizadas e transmitirem o microrganismo para o neonato, apenas 2 % dos recém- nascidos se
tornardo infectados, podendo ou ndo desenvolver sindromes clinicas (KONEMAN,2001). De

acordo com Caetano (2008), a apresentagdo clinica em 89% dos casos se da por sepse com ou



sem pneumonia ¢ 10% por meningite sendo que, desses, 50% apresentam convulsdes nas
primeiras 24 horas de vida.

A sintomatologia da doenga de inicio precoce inclui bacteremia, pneumonia, meningite,
choque séptico e neutropenia (KONEMAN, 2001). Entretanto, os sintomas da infec¢do precoce
sdo bastante inespecificos necessitando-se de um protocolo médico especifico para diagndstico
rapido e preciso da infecgio pelo EGB.

Na infecgdo precoce observa-se, na maioria dos casos, envolvimento pulmonar e
envolvimento das meninges. A meningite pode ser inicialmente inaparente sendo, entdo,
importante o exame de liquido cefalorraquidiano, para detecgdo da meningite nos neonatos
infectados pelo EGB. De acordo com Murray (2004), a taxa de mortalidade diminui para menos
de 5% com a analise do liquido cefalorraquidiano demonstrando a diminui¢do como resultado do
rapido estabelecimento diagnostico e do tratamento de suporte mais adequado para cura da
doenca.

Para Caetano (2008), as maiores taxas de infec¢do sdo encontradas em recém-natos
prematuros. Isto ocorre pois eles possuem menores concentragdes de anticorpos da classe IgG.
além de imaturidade anatémica e associagdo de pré-maturidade com baixo peso ao nascer. Estes
fatores favorecem a multiplica¢@o rdpida do microrganismo ¢ evolugdo fulminante da doenga.

A doenga de inicio tardio ocorre em um ter¢o dos casos manifestando-se entre 7 dias ¢ 12
semanas de idade, com média de 27 dias. Pode ocorrer devido a transmissiio vertical, na metade
dos casos, ou ter causa nosocomial, com aquisi¢do do microrganismo através da mae colonizada,
de outras pessoas que possuem contato com a crianga ou do proprio ambiente hospitalar
(KONEMAN, 2001). Logo, todos os ambientes hospitalares devem possuir parametros de
qualidade que visem a assepsia adequada dos profissionais de saude ali presentes bem como dos
equipamentos utilizados pois, desta forma, grande parte das infecgdes nosocomiais por neonatos
serdo prevenidas.

A manifestagdo clinica mais comum na infecgdo de inicio tardio se da por meningite, 30 a
40% dos casos, bacteremia sem foco aparente, 40%, artrite séptica, 5 a 10%, e raramente onfalite
e osteomielite (COSTA ef al, [2007]).

Tanto na doenga de inicio precoce quanto na de inicio tardio, as seqiielas neuroldgicas sio
as conseqiiéncias principais ¢ mais drdsticas aos recém-nascidos sobreviventes. O

acompanhamento neuroldgico e fisioterapico torna o tratamento oneroso aos servigos de satde
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comprovando que a preveng¢do e implementagdo do exame de detecgdo do EGB no pré-natal ¢

fundamental para garantir a saade do neonato ¢ possibilitar o corte de gastos na area.
1.6 Métodos de detec¢iio da colonizagio pelo S. agalactiae

O método de detecgdo considerado padrido-ouro para identificagio do EGB na gestante ¢
feito através da cultura a partir de amostras coletadas da vagina (intréito vaginal) e regiao
anorretal. O periodo gestacional para coleta preconizado pelo CDC, 2002 ¢é entre 35 * a 37"
semana de gestagdo. Para inibi¢do da flora saprofita na cultura sdo utilizados meios seletivos
como o meio Todd-Hewitt suplementado de acido nalidixico e gentamicina, permitindo maior
sensibilidade ao método.

Os microrganismos isolados na cultura, suspeitos de serem estreptococos do grupo B sdo
submetidos a coloragdo de Gram ¢ a prova da Catalase. Aqueles que se apresentam como cocos
Gram-positivos dispostos em cadeias e Catalase- negativos sdo submetidos as provas especificas
e presuntivas de identificagdo como a prova de Christie, Atkins ¢ Munch-Peterson (CAMP), teste
da Hidrolise do Hipurato e sensibilidade aos antimicrobianos Sulametoxazol-trimetoprim e
Bacitracina cujos resultados positivos ao primeiro e segundo testes e resistentes ao terceiro teste
identificam presuntivamente o S. agalactiae

Sdo utilizadas, também, técnicas sorologicas com especificidade de 100% para
identificagdo confirmatoria do EGB. A sorologia empregada para detecgdo do S. agalactiae ¢
realizada através da detecgdo do antigeno do grupo de Lancefield por meio do teste de
aglutinagio em latex. Porém, este método somente apresenta 100% de especificidade e
sensibilidade se aplicado a coldnia ja isolada da amostra clinica em meio adequado. “A aplicagio
do teste diretamente na amostra clinica, antes da cultura, apresenta sensibilidade de apenas 65%”
(CAETANO, 2008, p. 9).

Atualmente, com o avango das técnicas moleculares os testes baseados em diagnésticos
rapidos estdo sendo cada vez mais utilizados. A detecgiio do EGB através da biologia molecular
parece ser promissora, porém o alto custo da técnica dificulta a sua comercializa¢do e utilizagdo

pelos servigos de satde, principalmente, aqueles gratuitos como o Sistema Unico de Saade.

1
¥

SISTEMA DFE BIBLIOTECAS |
FEPESMIG ;_

| !
\BLIOTECA MONSENHOR DOMINGGS PRADO FONSECA |




b
LS

1.7 Protocolo de prevengiio da infecgiio neonatal pelo S. agalactiae

A incidéncia de doenga perinatal nos Estados Unidos até¢ os anos 70 era de 2 a 3 casos por
mil partos. Apresentava letalidade de cerca de 50%, caindo para 4% com o aprimoramento dos
cuidados intensivos nconatais. Esta diminuigdo se justifica pelo rastreamento das gestantes
colonizadas associado a antibioticoterapia no trabalho de parto, a partir da década de 1980.
(CAETANO, 2008). Entretanto, apesar da implementagdo do Guia editado em conjunto pelo
Centers for Disease Control and Prevention (CDC) em 1996 e revisado em 2002, o estreptococo
do grupo B permanece como uma das principais causas de infecgdo perinatal.

O protocolo de condutas proposto em 1996 admitia o uso de duas estratégias para
indicagdo de profilaxia, baseada em grupo de risco ou em culturas obtidas durante a gestagdo. A
primeira, bascada na identifica¢do de fatores de risco obstétricos durante o trabalho de parto,
determinava que deveriam ser utilizados antibioticos como medida preventiva nos seguintes
casos: desenvolvimento de febre intraparto; trabalho de parto anterior a 37" semana de gestagio ¢
ruptura de membrana superior a 18 horas. Pela segunda conduta, o antibidtico era indicado as
gestantes cujo swab retal ou vaginal, colhido entre a 35" ¢ 37" semana de gestagdo, era positivo
para o EGB. Para ambas as estratégias, a profilaxia era indicada também quando havia
antecedente da doenga de inicio precoce em gestagdo anterior ou era diagnosticada bacteriaria
durante a gravidez.

Em 2002. com a finalidade de definir a melhor pratica profissional, sugeriu-se um
protocolo para uniformizagdo da conduta utilizada por pediatras, obstetras ¢ microbiologistas.
Esse protocolo propds o rastreamento universal da colonizagio pelo EGB de todas as gestantes.
como a forma mais efetiva de prevengio da sepse por esse agente. Porém, torna-se dispendioso o
rastreamento universal quando comparado a conduta de identificagdo dos fatores de risco
obstétricos (CAETANO,2008).

Para a detecgiio do EGB por meio de cultura de amostra vaginal e anorretal sdo utilizados
meios seletivos com adigdo de antimicrobianos para maior sensibilidade da metodologia. Ha um
aumento na sensibilidade da cultura, pois os antimicrobianos inibem o crescimento da flora
saprofita, tanto do intréito vaginal quanto da regido anorretal, impedindo o crescimento de

bactérias diferentes daquela que esta sendo pesquisada. O indculo direto da amostra em meio



enriquecido como éagar sangue pode apresentar resultados falso-negativos ndo sendo indicada
para cultura de EGB.

Deve-se ressaltar que, apés 2002, com a recomendagdo do rastreamento universal da
colonizagdo pelo EGB houve redug¢do de 33% na incidéncia da doenca invasiva de inicio precoce
nos Estados Unidos (CAETANO, 2008)

Virios paises ainda ndo adotam o protocolo de assisténcia pré-natal proposto pelo CDC,
inclusive o Brasil. Porém, vérias regides do pais ja estdo atentando sobre a gravidade do
problema ¢ o quanto ¢ importante a implementagdo do teste de detecgdo deste microrganismo em
gestantes, principalmente aquelas de alto risco obstétrico, para prevengio das doengas invasivas ¢

garantia da saide do neonato.

1.8 Profilaxia antimicrobiana pelo S. agalactiae

A identificacio das gestantes colonizadas pelo EGB, mediante rastreamento universal.
associada a adogdio de antibiticos no momento do parto sdo as medidas preventivas atualmente

preconizadas (SCHRAG et al., 2000 apud CAETANO,2008).

A quimioprofilaxia preventiva da doenga precoce do neonato pelo EGB tem como
droga de escolha a penicilina G intravenosa, sendo ampicilina uma alternativa aceitavel.
No caso de pacientes alérgicas a penicilina, ¢ recomendado o uso de clindamicina ou
eritromicina e, no caso de resisténcia a ambos, de vancomicina (CDC, 2002 apud
BORGER, 2005, p. 25).

Existem riscos potenciais decorrentes da antibioticoprofilaxia. A anafilaxia ¢ um evento
raro. A resisténcia do estreptococo aos antibioticos habitualmente empregados (penicilina ou
ampicilina) ainda ndo foi observada, mas ja foi detectada com as alternativas para os pacientes
alérgicos (eritromicina ou clindamicina). Nestes casos, inicialmente deve-se avaliar o risco para
anafilaxia, que depende da intensidade da rea¢do prévia (angioedema ou urticaria) e
concomitdncia de outros fendmenos alérgicos (asma). Quando o risco ¢ alto, tem sido
recomendado o uso da cefazolina, pois de acordo com o NCCLS, a sensibilidade a este agente
pode ser inferida a partir da sensibilidade a penicilina e a incidéncia de reagdes cruzadas entre
estas drogas ¢ aproximadamente 10%. A vancomicina deve ser reservada apenas para parturientes

comprovadamente alérgicas ¢ com cepas resistentes a clindamicina ou eritromicina. O aumento
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da incidéncia de sepse neonatal por microrganismos resistentes aos antibidticos empregados
parece, até o momento, estar restrito aos recém-nascidos de muito baixo peso mas é um
fendmeno que exige vigilancia constante (FERNANDES, [2007]).

Portanto, a utilizaglio de antimicrobianos para profilaxia e tratamento da doenga causada

pelo EGB deve ser feita de modo responsével a fim de se evitar resisténcia do microrganismo por

tais medicamentos.



2 PACIENTES E METODOS
2.1 Tipo de estudo
Trata-se de um estudo de corte transversal e de carater hipotético-dedutivo.
2.2 Populagiio estudada

Neste estudo foram avaliadas 22 gestantes entre 35 a 37 semanas de gestacdo, atendidas
no Nucleo de Apoio Materno Infantil do Hospital Regional de Varginha (Alto Risco), no periodo
de Maio a Julho de 2008. A enfermeira responsavel pelo nacleo se responsabilizou em preencher
as fichas de dados (Anexo 1) de cada paciente sendo que todas as gestantes assinaram um termo
de consentimento livre e esclarecido (Apéndice A) concordando em participar da pesquisa apos
terem sido informadas sobre todos os procedimentos e objetivos do projeto. Todas elas tiveram o
direito de ndo aderirem ao estudo sem que isso prejudicasse seu atendimento. O projeto foi
aprovado pela Comissdo de Etica e Pesquisa com Seres Humanos da Universidade de Alfenas-
UNIFENAS.

As gestantes atendidas no Alto Risco possuiam algum fator de risco para a gestagdo e
eram encaminhadas ao Nucleo para que maior atengdo fosse dada ao pré-natal afim de se prevenir
possiveis complicagdes tanto ao feto quanto a gestante.

Foram excluidas as gestantes que ndo aceitaram participar do estudo e aquelas que haviam

feito uso de antimicrobianos ha menos de duas semanas.
2.3 Coleta das amostras para cultura

A coleta das amostras foi realizada pelo obstetra atuante no alto risco, utilizando-se dois
swabs estéreis, um para intréito vaginal e outro para regido perianal. As amostras foram obtidas
antes da utilizagdo de espéculo ¢ sem a realizagiio de antissepsia perianal.

Imediatamente apos a coleta, os swabs foram colocados em tubos contendo 3.0 ml do
meio de cultura seletivo e enriquecedor Todd- Hewitt (Difco) suplementado com 8 pg/ml de

gentamicina e 15 pg/ml de acido nalidixico.
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Os tubos contendo os swabs foram transportados, em temperatura ambiente, ao setor de
microbiologia do Instituto de Prevengio e Diagndstico J. Janini (IPD). O tempo transcorrido entre
a coleta das amostras e a entrada no laboratério foi, em média, 5 horas sendo que o tempo gasto
para o transporte dos tubos contendo a amostra foi de, no maximo, 1 hora. Os swabs foram
retirados dos tubos apds abertura dos mesmos em capela de fluxo laminar. Logo ap6s, os tubos

foram incubados por 24 horas em estufa a 37°C (Figural).

Figura 01- Tubos contendo meio Todd-Hewitt apos inoculagio de material clinico com observagiio da
turbidez do tubo apds 24 horas de incubagédo conforme controle negativo (C-) e controle positivo (C+), Setor
de Microbiologia do Instituto de Prevengiio e Diagnostico J. Janini, 2008,

2.4 Isolamento e identifica¢iio presuntiva do EGB

Transcorrido o periodo de incubagio, o material dos tubos foi semeado pela técnica

semiquantitativa em dgar sangue, acrescido de 5% de sangue desfibrinado de carneiro, para




crescimento ¢ isolamento dos microrganismos existentes na amostra. Apos a semeadura, as
placas foram incubadas por 24 horas em estufa a 37°C.

As colonias sugestivas de serem EGB, acinzentadas, pequenas, circundadas por halo
discreto de hemdlise total (B-hemdlise) ou ndo-hemoliticas, foram submetidas a colorag¢do pelo
método de Gram e prova da catalase. As colonias de cocos Gram-positivos dispostos em cadeias

ou aos pares e catalase negativos foram subcultivadas em dgar-sangue de carneiro a 5%.

Figura 02- Disposigio de cocos Gram-positivos sugestivos da familia Streptococcaceae apés coloragio de
Gram, Setor de Microbiologia do Instituto de Prevengio e Diagnéstico J. Janini, 2008.

Apos a obtengdio da coldnia pura, os estreptococos isolados da amostra foram testados
quanto a produgdo do fator CAMP, a produgdo de Hipuricase pelo teste de hidrélise do hipurato e
a susceptibilidade aos antimicrobianos Sulfazotrim (25 pg) e Bacitracina (0,04 pg).

Os microrganismos positivos para a prova de CAMP, para a hidrolise do Hipurato e
resistentes aos antibioticos Sulfazotrim ¢ Bacitracina foram identificados, presuntivamente, como

Estreptococos do grupo B.
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Figura 03- Teste de CAMP positivo para duas amostras clinicas conforme controle na dltima estria &
esquerda feita perpendicularmente & Stapvlococcus aureus ¢ controle negativo & direita, Sector de
Microbiologia do Instituto de Prevengiio ¢ Diagndstico ). Janini. 2008.

v

Figura 04 - Teste da Hidrdlise do Hipurato positivo para uma amostra clinica com aparecimento de
coloragiio roxa e controle negativo, Setor de Microbiologia do Instituto de Prevengio e Diagnostico J.

Janini. 2008.
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2.5 Dados clinicos das pacientes

A obtengido dos dados clinicos das gestantes foi realizada momentos antes da consulta de
pré-natal da paciente pela enfermeira chefe do Nicleo de Apoio Materno Infantil do Hospital
Regional de Varginha- MG (NAMI). Os dados pesquisados foram: idade, namero de abortos,
namero de gestagoes, diabetes, hipertensdo, auto-imunidade, prematuridade, rompimento precoce

de membrana e febre durante o parto (Anexo 1).

2.5 Analise dos dados

Todas as informagdes clinicas bem como os resultados obtidos no estudo foram digitados
em um banco de dados, utilizando-se o programa Microsoft Lxcel.

Para analise estatistica da relagdo entre as varidveis pesquisadas e a colonizagao pelo EGB
utilizou-se o teste exato de Fisher em tabelas 2x2 sendo consideradas significativas aquelas
relagdes em que p fosse menor que 0,05 (p<0,05). O teste exato de Fisher permite calcular a
probabilidade de associagio das caracteristicas que estdo em andlise, ou seja, a probabilidade de

tais caracteristicas serem independentes, quando o ndmero total de dados ¢ pequeno.



3 RESULTADOS

No presente estudo, avaliaram-se 22 gestantes que realizavam acompanhamento pré-natal
no Nucleo de Apoio Materno Infantil do Hospital Regional (NAMI) do municipio de Varginha-
MG. As gestantes avaliadas possuiam idade gestacional entre 35 a 37 semanas com fatores de
risco para a gestagdo. O NAMI atende gestantes tanto encaminhadas de postos de saide
espalhados pelos bairros do municipio quanto gestantes que, particularmente, procuram o nicleo
por possuirem algum fator de risco, realizando sua primeira consulta no NAMI e todo o seu
acompanhamento pré-natal.

A faixa etdria obtida, apds andlise dos dados, variou de 14 a 42 anos, com média de idade
de 26,5 anos (! 2,65 anos).

Os estreptococos do grupo B foram isolados em 6 das 22 amostras analisadas, tendo

prevaléncia de 27% da populagdo estudada (Figura 05).

Porcentagem de Gestantes Colonizadas e Nio
Colonizadas

M Colonizadas
27%

] Nao
Colonizadas
73%

Figura 05 — Porcentagem de gestantes colonizadas e ndo-colonizadas.

A andlise dos fatores de risco encontrados para a gestagdo demonstrou que todas as
gestantes com positividade para o EGB possuiam mais de 21 anos e eram multigestas embora
estas diferengas ndo tenham sido estatisticamente significativas. Das 6 gestantes positivas

nenhuma apresentava fatores de risco como diabetes, autoimunidade e febre durante o parto.



e
2

A avaliagiio dos fatores de risco em gestagdes anteriores ndo se aplicou as 6 gestantes
primigestas (37,5%) ndo realizando, desta forma, andlise estatistica de tais fatores desta

determinada populagao.

Tabela 01 - Colonizagao pelo EGB

Sim (6) Nao (16)

Variavel avaliada N % i % valor de p
Idade .
21 ans o 100% N esrs 01699
Numero de gestagdes

. o
Muligesta o 100% 0 es 0107
Aborto
Bmanea > 33 s 0w
D_iabetes
zlén:: g 130 106 180 1.0000
Hipertensao
Néo i oes o s 038
A_uto- imunidade
i : 100 b 2 H000
P_rematuridade
Nao s e o sezs  Odes¥
Rpmpimento precoce
N ; ;2:2 : 5%?255 0.5000°
ngre durante o parto
flg:: g 130 ; 566‘;.2255 Qs2e0°

* Das 22 gestantes analisadas, 6(37,5%) estavam em sua primeira gestagao, nao se aplicando
o questionario sobre fatores de risco em gestagdes anteriores as mesmas.  (p<0,05)
Tabela 01 - Colonizagdo pelo EGB



Das gestantes com cultura positiva para o EGB, 4 (66.6%) ndo sofreram aborto em
gestagdes  anteriores ¢ apenas 1 (16,6%) sofreu rompimento precoce de membrana e
prematuridade. Observou-se, também, que 2 (33,3%) das mulheres colonizadas apresentavam
hipertensdo. Todavia, ndo houve diferengas entre as mulheres colonizadas e ndo colonizadas com
relagdo a historia obstétrica e outros antecedentes avaliados.

A utilizagdo de pelo menos um fator de risco como indicador de colonizagdo materna nio
demonstrou bom desempenho mostrando-se necessaria a utilizagdo da cultura como indicador
preciso da colonizagdo pelo EGB para rastreamento das gestantes colonizadas como demonstrado

na tabela a seguir.

Tabela 02- Correlagdo entre a presenca de fatores de risco e a colonizagao materna pelo EGB

Sim (6)
Pelo menos 1 valor 86
fator de risco Sim Nao P
Presente 4 8
Ausente 2 8 98955
* |dade (anos) e numero de gestagdes nao avaliados. (p<0,05)

Tabela 02 - Correlagdo entre a presenga de fatores de risco e a colonizagdio materna pelo EGB

Assim, a analise das varidveis através do Teste Exato de Fisher demonstrou que nenhuma

variavel avaliada foi estatisticamente signilicante.
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4 DISCUSSAO

Com o objetivo de verificar a ocorréncia de colonizagdo por EGB em gravidas atendidas
em um ambulatério pré-natal de alto risco, foram avaliadas 22 gestantes no periodo de Maio a
Julho de 2008 ¢ os resultados obtidos de cada paciente foram notificados ao corpo médico do
ambulatorio.

A maior relevancia médica dos estreptococos do grupo B estd, principalmente,
relacionada a casos de sepse, pneumonia e meningite em neonatos. Por colonizar o trato vaginal e
gastrointestinal de modo, muitas vezes, intermilente ¢ sem causar sintomas, as gestantes
colonizadas pelo EGB podem vir a contaminar seus filhos no momento do parto. Logo, ¢ de
fundamental importdncia a detec¢do deste microrganismo nas gestantes a fim de se evitar
possiveis complicagdes ao neonato.

Segundo a literatura, sdo duas as maneiras de se pesquisar o EGB antes que o mesmo
venha causar doengas: pesquisar fatores de risco clinicos e estudar a prevaléncia da colonizagio
em gestantes com culturas vaginais ¢ anorretais durante o pré-natal ¢ em situagdes de risco, como
as avaliadas neste estudo.

Virias pesquisas j4 apontam a necessidade de implementagdo do teste de detecgdo do
EGB nas gestantes e defendem a prevengdo da colonizag¢do neonatal como a principal forma para
a redugdo desta grave intercorréncia (SCHUCHAT apud CAETANO, 2008).

O rastreamento universal ¢ a profilaxia da infec¢do pelo EGB propostos pelo CDC em
parceria com o College of Obstretricians and Gynecologists (ACOG) e American Academy of
Pediatrics foram fundamentais para padronizagdo da metodologia para detecgdo do EGB.

“Acredita-se que aproximadamente de 10 a 30% das gestantes apresentam-se colonizadas
pelo EGB quer no sitio vaginal, quer na regido anorretal” (REGAN apud CAETANO, 2008, p.
36). A prevaléncia da colonizagdo pelo EGB pode sofrer varios tipos de variagdes, sendo estas
influenciadas pela idade, nimero de gestagdes, quadro clinico da paciente, meios de cultura e
metodologia utilizados.

Neste estudo, evidenciou-se uma prevaléncia de 27,2% de parturientes colonizadas pelo
EGB. Este resultado ¢ condizente com a literatura nacional, respeitando-se as caracteristicas da
populagdo avaliada (gestantes com alto risco para a gestagdo) bem como a metodologia

empregada. A fregiiéncia de colonizagdo encontrada ¢ superior a obtida por Pogere (2005), de



21,6%, por Nomura (2004), de 14,6%, por Borger (2005), de 19,2%, Caetano (2008), de 15% ¢
Alves (2005), de 14,6%. A alta prevaléncia encontrada, no presente estudo, pode ser justificada
pelo tipo de populago estudada, por se tratarem de gestantes de alto risco para a gestagdo.

A preconizagdo do periodo de gestagio de 35 a 37 semanas pelo CDC, em 2002,
possibilitou uma padroniza¢do do tempo gestacional para realizagdo da cultura para o EGB.
Desta forma, foram avaliadas apenas as gestantes que se encontravam no periodo gestacional
preconizado para a detec¢do do microrganismo.

A metodologia utilizada neste estudo empregou 2 swabs, um para coleta de sitio vaginal ¢
outro para coleta de sitio perianal. A coleta de amostra em sitios duplos aumenta a sensibilidade
da cultura ja que o microrganismo pode ser isolado tanto de amostras retais quanto vaginais.
Todavia, o manejo clinico da paciente independe do local de identificagdo do EGB. Logo,
qualquer sitio que se apresentar positivo para o microrganismo implicard em medidas de
profilaxia antimicrobiana no momento do parto.

A utilizagio do meio Todd-Hewitt, recomendada pela literatura para sele¢do e
crescimento do EGB, possibilitou maior sensibilidade aos testes. A suplementagdo de
antimicrobianos ao caldo permitiu 0 maior crescimento do microrganismo desejado diminuindo a
multiplicagdo de bactérias presentes na microbiota normal da gestante. Os antimicrobianos
utilizados no presente estudo, Gentamicina (8 pg/ ml) e Acido Nalidixico (15 pg/ml), sdo os de
escolha para a maioria das pesquisas relacionadas a detecgdo do EGB e apontados como eficazes
na minimizagdo do crescimento de outros microrganismos relacionados a flora saprofita vaginal e
anorretal da gestante.

A inoculagdo direta dos swabs com o material clinico no meio seletivo Todd-Hewitt
mostra maior sensibilidade se comparada a estudos que utilizaram um meio de transporte (como
Stuart ou Amies) para a inoculagdo dos swabs. Esta maior sensibilidade é evidenciada devido ao
fato que tais estudos detectaram baixas taxas de prevaléncia nas gestantes analisadas (ALVES,
2005).

As variaveis avaliadas neste estudo como idade, paridade, abortos e outros fatores de risco
a gestagdo sdo importantes para determinagdo de um perfil epidemioldgico de risco para a
colonizagdo materna pelo EGB. Assim, tais variaveis foram analisadas afim de se determinar uma

relagdo de positividade da bactéria com a presenga ou ndo de fatores de risco a gestante.
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A andlise dos fatores de risco relacionados a colonizagio pelo S. agalactiae demonstrou
que nenhuma das varidveis analisadas foi estatisticamente significante. Logo, o rastreamento
seletivo somente através da presenga de fatores de risco a gestante ndo seria atil para a seleg@o de
um grupo especifico de gestantes provavelmente colonizadas.

Virios sdo os estudos que evidenciaram a ndo relag@o entre os fatores de risco a gestagdo
¢ a positividade para o EGB. O maior destes, desenvolvido pelo grupo intitulado Vaginal
Infections and prematurity Study Group, com amostragem de 7.742 mulheres, demonstrou que a
analise apenas dos fatores de risco clinicos ndo pode ser utilizada de forma isolada para a
detecgdo do EGB (NOMURA, 2004). A utilizagdo deste tipo de rastreamento como forma de
diagnostico do microrganismo ¢ posterior realizagdo de antibioticoprofilaxia faz com que
gestantes ndo colonizadas acabem sendo medicadas de forma desnecessaria. Num ambiente
hospitalar, em que a resisténcia microbiana ¢ constante preocupagdo, a medicagiio desnecessaria ¢
agente fundamental para o desenvolvimento de graves infecgdes nosocomiais.

Portanto, a detec¢do do microrganismo para a analise da colonizagdo materna através da
cultura ¢ fundamental para o tratamento antimicrobiano adequado. Para isso, a metodologia
laboratorial deve estar condizente com aquela preconizada pelo CDC em que a sensibilidade se
encontra aumentada bem como a especificidade do teste realizado.

“A idade materna menor que 20 anos foi referida como fator epidemiologico favoravel a
colonizagdo pelo EGB” (SCHCHAT, 1990 apud CAETANO, 2008, p. 39). Este fator pode ser
explicado pela correlagdo entre concentragdo de anticorpos maternos e idade materna.

Neste estudo, ndo detectamos diferengas estatisticas significativas ao comparar a
freqiiéncia da coloniza¢do com a faixa ctaria ¢ o nimero de gestagdes embora todas as gestantes
colonizadas fossem multigestas e maiores de 21 anos. Este resultado é semelhante ao encontrado
por Caetano (2008) e Pogere (2005), que ndo conseguiram determinar a relagido de positividade
entre nimero de gestagdes e colonizagdo pelo EGB (CAETANO, 2008), por Pellegrini (1998),
que observou maior freqliéncia de colonizagio em multigestas assim como Hammoud e
colaboradores (2002), em que gestantes com dois ou mais partos se encontravam com maior
freqgiiéncia de colonizagdo pelo EGB. Entretanto, Rosa (2002), observou maior positividade em
gestantes primigestas ¢ Grimwood e colaboradores (2002), encontraram maior risco de

colonizagiio em gestantes mais jovens (BORGER, 2005).
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“A ocorréncia de aborto prévio ¢ fator relacionado a colonizagio pelo EGB™ (ADAMS et
al., 1993 apud CAETANO, 2008, p. 40). Este fator de risco foi avaliado ¢ os resultados obtidos
ndo foram estatisticamente significativos.

Também ndo foram significantes as diferengas de colonizagio quando comparadas em
relagio a ocorréncia de prematuridade em gestagdes anteriores, febre durante o parto e ruptura
precoce de membrana. Resultado semelhante foi encontrado por Alves (2005), que ndo conseguiu
relacionar estatisticamente maior coloniza¢do materna com tais achados clinicos (ALVES, 2005).

A presenga da ruptura precoce de membrana como fator de risco se justifica pelo fato de
que o EGB pode estar relacionado a fisiopatologia da ruptura das membranas por ativagio de
processos inflamatorios, produgdo de proteases, colagenases, radicais livres e prostaglandinas
(ROMERO et al., 2002 apud NOMURA, 2004).

“As gestantes diabéticas parecem ter uma maior freqiiéncia de colonizagdo por S.
agalactiae quando comparadas com gestantes ndo diabéticas” (RAMOS et al., 1997 apud
BORGER, 2005, p. 46). Porém, a andlise estatistica realizada através do teste exato de Fisher
mostrou ndo haver relagdo entre estes fatores. Resultados como este foram obtidos por Borger
(2005), Piper et al (1999) ¢ Hammoud er al. (2002). Contrariando tais resultados Ramos e
Colaboradores detectaram maior incidéncia do microrganismo em gestantes diabéticas assim
como Stamler e Colaboradores (1990) (BORGER, 2005). Essa ndo relagdo pode ser justificada
pelo fato que nenhuma gestante avaliada era diabética tendo o estudo uma amostragem pequena
em relagdo a este fator de risco.

Quanto aos fatores de risco hipertensio e autoimunidade nenhum destes foi
estatisticamente relacionado a colonizagdo materna pelo S. agalactiae. Das 6 gestantes com
cultura positiva para o EGB, 2 (33,3%) apresentavam hipertensdo ¢ nenhuma delas possuia
doenca auto-imune. Na literatura nacional sdo varios os estudos que ndo conseguiram estabelecer
relagdo estatistica entre a presenga destes fatores com a fregiiéncia de colonizagdo materna pelo
microrganismo.

A freqiiéncia da colonizagdo por S. agalactiae (27,7%) elevada entre as gestantes
atendidas no Nucleo de Aten¢do Materno Infantil do Hospital Regional de Varginha apontam a
necessidade de implementagdo do teste de detecgdo do EGB na rotina de pré-natal ¢ vém alertar
toda a classe médica da real importancia deste microrganismo no desenvolvimento da doenca

neonatal. A avalia¢do da prevaléncia do EGB nas gestantes possibilita, além do conhecimento
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acerca da positividade existente nas gestantes do municipio, a adogéo de um esquema profilatico
adequado aquela determinada populagdo.

A limitagdo da amostragem, encontrada neste estudo, se deve, em grande parte, ao curto
periodo gestacional preconizado para a coleta das amostras dificultando a obteng¢do de material
clinico para analise. Também, pelo fato de que os obstetras responsaveis pela coleta ndo estavam
envolvidos diretamente na pesquisa sendo esta desenvolvida em um periodo restrito de apenas

trés meses.



CONCLUSAO

Pelo presente estudo ter encontrado alto indice de prevaléncia da colonizagdo pelo EGB e
ndo ter relacionado estatisticamente os fatores de risco clinicos presentes nas gestantes com a
positividade materna pelo EGB, observa-se que ¢ de fundamental importancia a implementagio
de estratégias profilaticas baseadas na cultura para detecg¢do do S. agalactiae para que gestantes
ndo colonizadas ndo sejam tratadas desnecessariamente levando a uma resisténcia bacteriana.

A padronizagdo de uma metodologia para identificagdo do EGB ¢ fundamental para que
todos os testes de detecgdo do S. agalactiae sejam executados de forma correta ¢ precisa. A
utilizagdo do meio seletivo Todd-Hewitt, suplementado com antimicrobianos, possibilitou o
crescimento apenas do microrganismo em questdo aumentando a sensibilidade dos testes ¢
facilitando a obtengéio de colonias puras ja nos primeiros indculos.

Por utilizar testes presuntivos para a identificacdo do S. agalactiae, a metodologia
empregada se torna viavel para servigos de saide que dependem de verbas publicas, pois os
custos dos testes sido relativamente baratos se comparados a detec¢@o baseada na sorologia.

Através de dados e estudos confidveis, que apontem a realidade da prevaléncia do EGB e
do problema real que este microrganismo causa em termos de saGde pablica surge, a partir destes
resultados, mais uma contribuigfio para enfatizar a necessidade da detec¢do do microrganismo no
exame de pré-natal e implementagdo de medidas preventivas para a diminui¢do da sepse

neonatal.
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APENDICE A - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Titulo do projeto: Prevaléncia da colonizagdo por estreptococo do grupo B em gestantes
atendidas em ambulatorio de pré-natal conveniado ao Sistema Unico de Salde.

Pesquisadores responsaveis:

Natalia Peloso Silva — Aluna do curso de Biomedicina do Centro Universitario do Sul de Minas

Karen Shelen Bueno — Co orientadora professora do Centro Universitario do Sul de Minas e bioquimica
do Instituto de Prevencao e Diagnéstico J. Janini — Laboratorio IPD,

Erondina Leal Barbosa — Professora Centro Universitario do Sul de Minas e coordenadora da pesquisa.

Nome da voluntaria:
Idade: anos R.G.
Responsavel legal (se necessario):
R.G. do responsavel legal:

A Sra. esta sendo convidada a participar do projeto de pesquisa “Prevaléncia da colonizagdo por
estreptococo do grupo B em gestantes atendidas em ambulatério de pré-natal conveniado ao Sistema
Unico de Saude"da responsabilidade da pesquisadora Karen Shellen Bueno.

Eu, , abaixo assinado, declaro ter pleno
conhecimento do que se segue:

1. Que o objetivo da pesquisa é detectar bactérias que podem provocar infeccoes no
neonato;

2. Que sera necessario utilizar um cotonete para obtencao de materiais da vagina e anus;

3. Que este procedimento ndo causara nenhum risco, desconforto ou dano a minha saude, e
que posso desistir da participagdao do mesmo em qualquer etapa da pesquisa;

4. Que os resultados desta pesquisa irdo trazer beneficios ao neonato pois permitira
implementar as medidas que o médico achar necessarias para controlar a infecgdo e
proteger o neonato;

5. Qua toda duvida que tiver sera esclarecida pelos responsaveis deste estudo através do
telefone: (35) 8837-9183; (35) 3212-7670

6. Que em nenhum momento sera utilizado ou revelado o meu nome.

Varginha, de de 2008.

Assinatura do pesquisador

Eu, , RG n°® declaro ter
sido informado e concordo em participar, como voluntario, do projeto de pesquisa acima descrito.
Ou
Eu, , RG n°
responsavel legal por ., RG n°

declaro ter sido informado e concordo com a sua participagdo, como voluntario, no projeto de pesquisa
acima descrito.

Assinatura da paciente ( ) ou responsavel ( ) Assinatura do medico

o——
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ANEXO 1 - FICHA DE DADOS DAS PACIENTES AVALIADAS

Nome:

Idade: Raga: Prontuario:

Tempo gestacional:

Niamero de gestacoes:

'N—ﬁmero d_e abortos:

Doencas pré- existentes:

- Diabetes ( ) SIM () NAO

- Hipertensio ( ) SIM () NAO

- Doencas autoimunes ( ) SIM () NAO

- Qutras: especificar

Fatores de risco em gestacoes anteriores:

- Prematuridade: ( ) SIM ( ) NAO

- Rompimento precoce de membrana: ( ) SIM () NAO
- Febre durante o parto: ( ) SIM ( ) NAO




