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Resumo

Doenca perinatal associada ao Streptococcus agalac-
tiae: aspectos microbiolégicos, diagnéstico e prevencéo

Dentre as infecgdes neonatais graves, algumas se originam de
mées com o trato inferior colonizado, sendo o principal meio para
a infecgdio a promogdo do patégeno para o liquido amniético que
pode ser aspirado pelo feto. Uma delas é o Streptococcus agalac-
tiae ou Estreptococo do grupo B(EGB), que é causa frequente de
pneumonia, sepse e meningite em neonatos.

Obteve-se do banco de dados do Instituto de Patologia Dr. Jorge
Furtado Ltda. o nimero de isolados de Streptococcus agalactiae
em amostras anal e vaginal de pacientes atendidas no periodo
de 2005 a 2009, correlacionando com resultados obtidos em
levantamento de bibliografias atuais os fatores de risco maternos
envolvidos na sepse neonatal além de medidas internacionalmente
adotadas para sua prevencéo.

Foram avaliados resultados de 237 pacientes que realizaram a
pesquisa para Streptococcus agalactiae dos sitios anal e vaginal, no
periodo de janeiro de 2005 a junho de 2009, levantando o percen-
tual total da pesquisa e positividade, além de revisao bibliogrdfica.

No levantamento realizado foram encontrados 237 pacientes
que realizaram pesquisa para Streptococcus agalactiae. Destas,
220 realizaram a dupla coleta (anal e vaginal), conforme recomen-
dagdes do CDC, enquanto que as demais (17) realizaram apenas a
pesquisa no sitio vaginal. Apés compilagdo dos resultados, obteve-
se a faixa eféria das pacientes atendidas entre 17 e 44 anos, com
média de idade de 29,8 anos. Foram isolados EGB de 57 pacientes
(24%). Quanto ao sitio de isolamento, 24 amostras (42,1%) foram
somente do sitio vaginal, 10 amostras (17,5%) somente do sitio
anal e 23 amostras (40,4%) em ambos os sitios de coleta.

No Brasil, a colonizagdo anorretal e vaginal de gestantes pelo
EGB ainda ndo é devidamente valorizada na efiologia de infecgdes
em neonatos. E importante que a comunidade cientifica desenvolva
estudos que incentivem as politicas piblicas a adotarem estratégias
de prevencdo e diagndstico precoce afravés do pré-natal.

Palavras-chave: Streptococcus agalactiae, resisténcia bac-
teriana, colonizagdo, gestante

Summanry

Perinatal disease associated with Streptococcus
agalactiae: microbiological aspects, diagnosis and
prevention

Among the serious neonatal infections, a few originate
from mothers with the lower tract colonized and the main
medium for the promotion of pathogen infection into the am-
niofic fluid can be aspirated by the fetus. One is Strepfococcus
agalactiae or group B Streptococcus (GBS) which is a com-
mon cause of pneumonia, sepsis and meningitis in neonates.
We obtained from the database of the Institute of Pathology Dr. Jor-
ge Furtado Ltda. the number of isolates of Streptococcus agalactiae
in vaginal and anal samples from patients treated in the period of
2005 to 2009 and correlated with results obtained in a survey of
current bibliographies maternal the risk factors involved in neonatal
sepsis as well as internationally adopted measures for its prevention.
We evaluated outcomes of 237 patients who performed the
research for Streptococcus agalactiae from anal and vagi-
nal sites, from January 2005 to June 2009, raising the total
percentage of research and positivity, and literature review.
In the survey we found 237 patients who underwent research
for Streptococcus agalactiae. Of these, 220 underwent double
collection (anal and vaginal), as recommended by the CDC,
while the remaining 17 underwent only research in the vaginal
site. After compiling the results, we obtained the age group of
patients treated between 17 and 44 years old with a mean age
of 29.8 years. GBS were isolated from 57 patients (24%). About
the isolation of the site, 24 samples (42.1%) were only vaginal
site, 10 samples (17.5%) only anal site and 23 samples (40.4%)
in both sampling sies.

In Brazil, anorectal and vaginal colonization of pregnant
women for GBS is not properly valued in the etiology of infec-
tions in neonates. It is important that the scientific community
develop studies to encourage public policy to adopt strategies
for prevention and early diagnosis through prenatal care.
Keywords: Streptococcus agalactiae, bacterial resistance,
colonization, pregnant
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Introducdo

controle pré-natal, segundo

recomendacgdes oficiais, deve

ter inicio precoce, cobertura
universal, ser realizado de forma peri-
odica e integrado com as demais acoes
preventivas e curativas. O Ministério
da Salude recomenda, no minimo,
seis consultas pré-natais para uma
gestagdo a termo, em gestantes sem
fatores de riscos detectados, com ini-
cio precoce, até o quarto més de ges-
tacdo. O intervalo entre duas consultas
ndo deve ultrapassar oito semanas.
Esse numero é bem menor do que o
recomendado pelo American College
of Gynecology and Obstetrics, que
recomenda de 11 a 14 consultas (9).

Melhorar a salde materna e
impedir mortes evitaveis &, ainda,
um dos objetivos de maior interesse
nacional e internacional no campo
da salde e dos direitos reprodutivos.
Entretanto, é necessario conjugar a
segurancga de obter bons resultados
com o bem-estar para a mulher e
para o recém-nascido, respeitando-
se os direitos constituidos (33).

Na gestacdo, o desequilibrio da
microbiota vaginal favorece a coloni-
zagdo por micro-organismos patogé-
nicos. Um dos mecanismos de defesa
contra o crescimento e a ascensao de
patégenos é a flora cérvico-vaginal
normal: os lactobacilos representam
importante papel nesta defesa local,
pois produzem substancias antimicro-
bianas como acido latico e perdxido de
hidrogénio (20).

A infecgdo bacteriana é responsa-
vel por 40% de, aproximadamente,
cinco milhdes de 6bitos de recém-
nascidos (RN) por ano nos paises
desenvolvidos (28). No Brasil, estudos
demonstraram infecgao por Strepto-
coccus em RN na ordem de 1 a 3 por
1.000 nascidos vivos (36).

Colonizagcdo pelo Streptococcus
agalactiae

O Streptococcus agalactiae é causa
frequente de pneumonia, sepse e

meningite em neonatos, sendo mais
comum que algumas doengas co-
nhecidas como sifilis e rubéola (29).
Apesar de ser 0 agente de diferentes
tipos de infecgdo, pode ser também
parte da microbiota normal do trato
gastrointestinal e genital humano.
O principal meio para a infecgao
neonatal é a promocédo do patdgeno
para o liquido amnidtico que pode
ser aspirado pelo feto (12).

A prevaléncia de infecg0es neona-
tais graves origina-se de mdes com o
trato inferior colonizado, quando ha
a quebra da barreira imunoldgica. Ha
evidéncias de que alteragdes na mi-
crobiota vaginal levam ao aumento de
citocinas (IL-6, IL-8) e a diminuicdo de
imunoglobulina A (IgA) na regido en-
docervical (20).

Na gravida, a taxa de coloniza-
cao por Streptococcus varia de 10
a 40%, podendo causar infecgdo do
trato urinario, amnionite e endome-
trite. A prevaléncia de colonizacdo
por EGB pode variar de acordo com
a localizagdo geografica, inclusive
flutuacOes regionais, além de estar
também relacionada a outras varia-
veis como: grupo racial, idade, nivel
socioecon6mico, habitos culturais
e idade materna (28). Ha, porém,
um estudo transversal desenvolvido
no sul do Brasil que aponta para
a nao associacdo entre fatores de
risco (primigestacao, idade materna
inferior a 20 anos e nivel socioeco-
nomico baixo) e a prevaléncia da
infecgdo (3).

A transmissdao de Estreptoco-
co do grupo B (EGB) de maes de
recém-nascidos durante o parto é a
principal causa de sepse e meningi-
te neonatal. Embora as ferramentas
de sorotipagem sejam capazes de
identificar especificas linhagens
filogenéticas, que sdo importan-
tes na doencga neonatal, pouco se
sabe sobre a diversidade genética
dessas linhagens, ou os papéis
que desempenham recombinacao
e selecdo na geracdo de gendtipos
emergentes (37).

Viruléncia

O nome Streptococcus foi usado
pela primeira vez em 1874 por Billroth
(11). Existem diversas espécies de
Streptococcus causadores de infec-
¢des como em: bovinos, suinos, equi-
nos, ovinos, aves, mamiferos aquati-
cos e até peixes, mas na maioria dos
casos algumas espécies envolvidas
ndo causam doencas em humanos.
A espécie Streptococcus agalactiae
recebeu este nome em 1896 devido a
sua associagdo a infecgdes, causando
mastite bovina, sendo isolados no
leite (13).

Este patégeno bacteriano foi des-
crito inicialmente em 1887 como um
agente patogénico animal. Infeccbes
humanas causadas por esta bactéria
foram relatadas na década de 1930, e
desde a década de 1970 tem sido re-
conhecida como o principal patégeno
neonatal no mundo desenvolvido (6).

O género Streptococcus agalac-
tiae ou Estreptococo do grupo B de
Lancefield sdo cocos Gram-positivos,
catalase negativos, oxidase negativos,
beta-hemoliticos e que apresentam
em comum um polissacarideo de
membrana (31).

Nos ultimos anos, a taxonomia
dos estreptococos foi submetida a
uma exaustiva revisdao e ampliagao.
A localizacao taxonémica da familia
estreptococcaceae foi questionada e
0 numero de diferentes espécies foi
aumentado (19).

A maioria das espécies é consti-
tuida de anaerdbios facultativos e al-
guns crescem somente em atmosfera
enriquecida com didxido de carbono.
As exigéncias nutricionais desses
micro-organismos sao complexas,
necessitando da utilizagdo de meios
enriquecidos com sangue ou soro para
seu isolamento (24).

A composicdao da parede celular
do Streptococcus é similar a de ou-
tras bactérias Gram-positivas, sendo
formada primeiramente de glicopep-
tidio no qual estdo inseridos diversos
carboidratos, acidos teicoicos, lipopro-
teinas e proteinas de superficie (19).
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Streptococcus agalactiae é uma
das principais causas de doenga ou
morte entre os recém-nascidos e uma
emergente causa de infecgao invasiva
nos idosos. Nove distintos sorotipos
capsulares tém sido descritos, porém,
as principais doencgas de isolados nos
Estados Unidos e na Europa perten-
cem a apenas cinco sorotipos: Ia, Ib,
II, 11l e V (39).

O sorotipo III de EGB, foi o que
mais se observou entre os recém-
nascidos doentes nos EUA, no Brasil
houve o predominio do sorotipo Il e Ia,
em gestantes de Jundiai, Sdo Paulo (2).

Diversos genes identificados como
codificagdo de proteinas de super-
ficie e produtos secretados pelo S.
agalactiae sao potenciais fatores vi-
ruléncia: SIP (SAG0032), fator CAMP
(SAG2043), R5 proteina (SAG1331),
enolase estreptococica (SAG0628),
hialuronidase (SAG1197) (27) e he-
molisina/citolisina (cylE, SAG0669) e
os genes: Imb, codificador da prote-
ina ligadora de laminina (SAG1234)
e scpB codificador da C5a peptidase
(SAG1236). A proteina Rib tem sido
detectada em cepas de sorotipos II e
III, enquanto que o sorotipo V expres-
sa um membro relacionado a proteina
da familia Alp3 (38).

A recombinacdo é importante para
genes codificadores de viruléncia.
Estudo realizado por Springman e co-
laboradores (37) mostrou evidéncias
laterais para a troca de genes entre
genotipos divergentes em alguns ale-
los. Estes dados sugerem que o EGB
tem perfis distintos de genes de viru-
Iéncia, importantes para a patogénese
da doenga, como por exemplo a linha-
gem CC17, que esta associada a doen-
cas neonatais, a qual é relativamente
homogénea e, portanto, parece ter
divergido de forma independente com
um conjunto exclusivo de caracteristi-
cas de viruléncia. Esses perfis podem
ser utilizados como marcadores para a
deteccdo rapida de cepas, bem como
para a producdo de vacinas.

O Streptococcus agalactiae produz
dois polissacarideos de superficie: o

carboidrato associado a parede ce-
lular que é comum a todas as cepas
e o do tipo especifico polissacarideo
capsular. Ha no carboidrato do grupo B
uma complexa estrutura de ramnose,
glucitol fosfato, N-acetilglucosamina
e galactose. Todos os nove polissaca-
rideos capsulares reconhecidos do S.
agalactiae contém residuos de acido
sidlico como parte de sua unidade,
uma caracteristica que contribui para
a viruléncia através da inibicdo da
ativacdo do complemento pela via
alternativa (38).

Outro mecanismo de viruléncia é o
acido lipoteicoico. Ele foi inicialmente
postulado para mediar a aderéncia do
S. agalactiae as células epiteliais, mas
estudos posteriores demonstraram
que contém propriedades citotoxicas
e ndo adesivas contra células euca-
ridticas (32).

Andlise de dados provenientes de
diferentes regides geograficas, rea-
lizada por Brochet e colaboradores
(6), mostrou que isolados de cinco
complexos clonais (CCs) sao capazes
de infectar e colonizar neonatos, dos
quais o CC17 é um dos principais
clones neonatais hiperinvasivos. A
recente analise do genoma de oito
sequéncias demonstrou que a estirpe
de classificacdo nado reflete a verda-
deira diversidade genética descrita
por toda a analise do genoma. Con-
sistentemente, a alta variabilidade
do genoma conduz ao conceito de
um pan-genoma para a espécie S.
agalactiae.

A adesdo as células epiteliais por
estreptococos € um evento chave no
processo de infecgdo que permite a
colonizagédo das superficies epiteliais.
Apds a colonizacdo, as bactérias
podem, eventualmente, penetrar na
barreira epitelial e ir para a corrente
sanguinea e tecidos mais profundos.
Aderéncia é frequentemente mediada
por interacGes especificas entre os
estreptococos e os componentes pro-
teicos da membrana celular do hospe-
deiro: uma estrutura tridimensional de
glicoproteinas e contém as proteinas

de colageno, laminina, fibronectina e
fibrinogénio (32).

Estudos recentes tém caracteri-
zado duas proteinas, FbsA e FbsB,
envolvidas na adesdo e invasao das
células hospedeiras humanas por ce-
pas de S. agalactiae através de uma
ligacdo bacteriana ao fibrinogénio
humano. Ao estudar uma colecao de
111 cepas de S. agalactiae huma-
nos dos érgdos genitais e neonatal
previamente identificadas por varias
técnicas, quantificou-se a capacidade
das cepas de se ligarem ao fibrino-
génio humano e a correlacao destas
propriedades com as caracteristicas
genéticas FbsA e FbsB das cepas em
um nivel populacional (30).

O fibrinogénio também interfere
na ativacdo do complemento, prote-
gendo patdgenos recobertos contra a
opsonizacao e fagocitose (12).

Cepas apresentando niveis signifi-
cativamente mais elevados da ligagdo
ao fibrinogénio humano pertencem
a um grupo filogenético de cepas
associadas a meningite neonatal,
atualmente conhecida como o ST-17
clone, que é composto por cepas do
sorotipo III. Estes resultados indicam
que cepas de S. agalactiae possuem
uma ampla variedade de conteldo Fbs
(gene que influencia significativamen-
te a capacidade de cepas para vincular
ao fibrinogénio humano). Variagdes na
configuragao e na expressao das pro-
teinas Fbs podem, portanto, em parte,
explicar a variabilidade de viruléncia
em espécies de S. agalactiae (30).

Estudo realizado por Buccato e
colaboradores (7) mostrou que um
plasmideo inteiro codificador do pili
pode ser transferido de um EGB para
uma bactéria ndo patogénica. As
bactérias recombinantes adquirem
capacidade de produzir estruturas
semelhantes ao pili em sua superficie,
levando a nocdo de que o pili estrep-
tocécico é codificado em plasmideos
mobilizados horizontalmente entre
diferentes espécies. Isso explica a
presenca de pili em todos os estrep-
tococos patogénicos.
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Resisténcia aos antimicrobianos

As populacdes bacterianas estdo
sujeitas a processos complexos de
diversificacdo que envolvem a mu-
tacdo e a transferéncia horizontal
de DNA mediada por transformacao,
transducdo ou conjugacao. Estudo
realizado por Brochet e colaboradores
em 2008 (6), demonstrou que grandes
segmentos de DNA de até 334 kb do
cromossomo do S. agalactiae podem
ser transferidos através da conjugagéo
de multiplos sitios de iniciagdo. Desta
forma, a analise dos polimorfismos
de nucleotideos entre os oito isolados
demonstrou que cada cromossomo é
um grande mosaico de fragmentos
cromossOmicos de antepassados di-
ferentes, sugerindo que as trocas de
DNA tém contribuido para a dindmica
do genoma na populacao natural.

O genoma do S. agalactiae revela
substanciais semelhangas com os
agentes patogénicos humanos como
0 Streptococcus pyogenes e Strep-
tococcus pneumoniae, porém difere
dos outros estreptococos em varias
vias metabdlicas relacionadas com
sistemas de transporte de membrana,
que provavelmente dizem respeito
a adaptacdo a diferentes nichos em
seus hospedeiros humanos e animais.
Muitos genes estdo associados com
elementos moaveis, incluindo bacte-
riofagia, transposicdes e insergdes de
sequéncias, podendo adquirir tragos
de viruléncia de outras espécies e per-
mitindo a adaptacdao ambiental (38).

Estudo realizado pelo Instituto
Pasteur no ano de 1976 mostrou a
incipiente existéncia de dois plasmide-
0s que determinavam a resisténcia a
tetraciclina (RIP500) e ao cloranfenicol
e eritromicina (RIP501), isolados a
partir de uma cepa de Streptococcus
agalactiae (14). Em 2001, Murdoch e
Reller (23) indicaram que a eritromici-
na e clindamicina ndo sdo mais alter-
nativas confidveis para o tratamento
e prevencdo de infecgdes estrepto-
cocicas do grupo B apds estudarem
isolados de 192 pacientes com doenga
invasiva. Foram estudadas trés cepas

de Streptococcus agalactiae altamen-
te resistente as fluoroquinolonas, no
Japdo. Em comparagao com cepas
sensiveis, estas quinolona-resistentes
tinham mutagdes de ponto duplo na
resisténcia as quinolonas, regides
determinadas gyrA e parC.

Andlise comparativa da sequéncia
revelou a possibilidade de transfe-
réncia de genes entre S. agalactiae e
outro estreptococo beta-hemolitico:
Streptococcus difficile (18).

Em 2009, Murayama e colaborado-
res (22) revelaram a existéncia de 45
cepas resistentes a levofloxacina ao
estudarem isolados de 189 pacientes
com infecgOes invasivas. As cepas fo-
ram analisadas por tipo capsular atra-
vés de Reacdo em Cadeia da Polime-
rase (PCR). Foram descritas no Brasil
189 cepas de Streptococcus agalactiae
resistentes a antibidticos isoladas de
bovinos (38 isolados) e humanos (151
isolados). Todas as amostras foram
resistentes a tetraciclina (TET) e 16
(8,5%) também foram resistentes a
eritromicina, correspondendo a 23,7%
do TET-resistentes isolados de bovinos
e 4,6% do TET-resistentes isolados de
humanos (10).

As taxas de resisténcia a eritro-
micina e clindamicina entre cepas de
Streptococcus agalactiae isoladas no
Hospital Clinico San Carlos, na Espa-
nha, aumentaram de 4,2 e 0,8% em
1993 para 17,4 e 12,1%, respecti-
vamente em 2001, a resisténcia a
eritromicina foi devido principalmente
a presenca da methylase Erm (B),
enquanto o fendtipo M foi detectado
em 3,8% das cepas. A telitromicina foi
muito ativa contra cepas resistentes a
eritromicina, independentemente dos
seus mecanismos de resisténcia aos
macrolideos (4).

Produgao de vacinas

Desenvolver vacinas eficazes con-
tra doencas infecciosas que possuem
relevancia global é um desafio para
a saude publica. Vacinas contra os
sorotipos de EGB que sdo predomi-
nantes nos Estados Unidos e Europa

ndo sdo plenamente eficazes contra
0s sorotipos comuns em outras par-
tes do mundo. Novas tecnologias e
abordagens inovadoras estdo sendo
usadas para identificar antigenos que
superem a especificidade e que pode-
riam constituir a base de uma vacina
eficaz globalmente (16).

Para a maioria das bactérias pa-
togénicas, a vacina ideal seria pro-
vavelmente incluir uma proteina de
superficie Unica, que evoca imunidade
e é expressa por todos os isolados
clinicos. Todo antigeno de superficie
que é alvo para a imunidade protetora
natural em infeccdes pode apresentar
variagdo antigénica, necessitando o
desenvolvimento de vacinas poliva-
lentes. Como anticorpos protetores
sdo transferidos via transplacentaria,
uma vacina destinada a proteger
contra doencga neonatal pode ser
administrada a mulheres gravidas ou
adolescentes (21).

A producao de vacinas para EGB
tem incidido sobre duas linhas de
pesquisa: a capsula de polissacarideo,
um importante fator de viruléncia e as
proteinas de superficie (34).

Em 2002, um estudo realizado por
Hughes e colaboradores revelou éxito
na utilizacdo de técnica protedmica
para identificar antigenos vacinais.
Proteinas de superficie foram sepa-
radas por eletroforese bidimensional
e identificadas através de sequencia-
mento de peptideos e de metodologias
de genética reversa. Seis destas pro-
teinas, previamente identificados em
EGB, foram sequenciadas e clonadas:
carbamoiltransferase, ornitina, fosfo-
glicerato quinase, nonphosphorylating
gliceraldeido-3-fosfato desidrogenase,
purina nucleosideo fosforilase, eno-
lase, e glicose-6-fosfato isomerase.
Estas proteinas purificadas foram
utilizadas para produzir soros, sendo
eficaz em modelos animais.

O polissacarideo capsular do EGB
€ um importante fator de viruléncia,
mas é uma variavel imunogénica em
seres humanos. Em 1992, estudo re-
alizado por Paoletti e colaboradores
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(27) aumentou a imunogenicidade
do polissacarideo capsular tipo II
(cadeias laterais com terminacgdes
em acido sialico) por acoplamento
ao toxoide tetanico (TT). Soro de co-
elhos vacinados com tipo II-TT con-
jugado (II-TT) continha anticorpos
especificos ao tipo de polissacarideo
II, bem como para TT, enquanto os
coelhos vacinados com polissaca-
rideo do tipo II desacoplado ndo
conseguiram produzir um tipo de
resposta de anticorpos especificos.

Em 1996, Kasper e colaboradores
(17) estudaram uma vacina para EGB
sorotipo III, através do polissacari-
deo capsular. Este estudo concluiu
que o acoplamento do polissacarideo
com uma proteina transportadora
resultou em uma vacina conjugada
com a expressao de um epitopo con-
servado envolvendo o &cido sialicio
e obteve uma imunogenicidade me-
Ihorada em relagdo ou polissacarideo
capsular ndo acoplado.

Tudo que precisa ser testado em
larga escala em gestantes enfrenta um
debate ético cientifico. Varios ques-
tionamentos, porém, ainda pairam
em relagdo a vacina contra o EGB:
Qual o numero de doses ideal? Ha
necessidade de reforgos? Qual sua real
protecdo na pratica clinica? Quando
conseguiremos desenvolver uma vaci-
na pentavalente? Como aprovar e tes-
tar essa vacina em larga escala? Sera
possivel e eficaz vacinar mulheres nao
gestantes em idade fértil? (34).

Importancia do diagnéstico pré-
natal para Streptococcus agalactiae
A sepse neonatal é um dos princi-
pais problemas de salde publica em
todo o mundo. A cada ano, aproxi-
madamente 30 milhGes de recém-
nascidos sdao acometidos e cerca de
1 a 2 milhdes destes morrem (11).
Nos Estados Unidos, desde a insti-
tuicdo de estratégias preventivas re-
comendadas pelo Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) do uso
de antibidtico profilatico no parto de
gestantes em risco para infecgdo por

Estreptococo do grupo B, houve de-
créscimo de aproximadamente 70%
dos casos de doenca estreptocdcica
de inicio precoce no recém-nascido,
diminuindo de 1,5 para 0,5 por 1.000
nascidos vivos (3).

No Brasil, o Estreptococo do grupo
B ainda nado é devidamente valorizado
na etiologia de infecgdes em neonatos,
apesar da gravidade da infeccdo e de
a mesma ser passivel de beneficios
profilaticos (3).

Infelizmente, ndo ha estratégias
publicas de prevencédo e tratamento
direcionadas a reducdo da infecgdo
neonatal pelo Estreptococo do gru-
po B, uma vez que o tema ndo esta
incluido no Manual Técnico de Pré-
natal e Puerpério - Atencdo Qualifi-
cada e Humanizada do Ministério da
Salde (11).

Com relacdo a qualidade da aten-
cdo dedicada ao pré-natal, os prin-
cipais problemas apontados em
estudos da literatura referem-se
ao nao-cumprimento das normas e
rotinas por parte dos profissionais,
ao ndo-preenchimento de registros
e a constatacdo de que os cuidados
dispensados sao inversamente dire-
cionados as necessidades (35).

A deteccdo de amostras resisten-
tes aos antibidticos recomendados
pelo Center of Disease Control (CDC)
nos casos de alergia a penicilina,
bem como a frequéncia relativamen-
te elevada de colonizagdo por EGB
(19,2%), alertou para a importancia
de incluir, no exame pré-natal, a
realizagdo de cultura para pesquisa
da colonizagdo e a avaliacdo siste-
matica da suscetibilidade aos anti-
microbianos, a fim de que haja uma
escolha racional do antimicrobiano
a ser utilizado na quimioprofilaxia,
evitando a propagacao da resisténcia
bacteriana (5).

Objetivos
Objetivos gerais

Revisar a bibliografia atual sobre
os fatores de viruléncia, abordar os

fatores de risco maternos envolvidos
na sepse neonatal e resisténcia aos
antimicrobianos do Streptococcus
agalactiae, bem como as medidas
adotadas internacionalmente para a
sua prevengao.

Obter do banco de dados do Ins-
tituto de Patologia Dr. Jorge Furtado
Ltda. o nimero de isolados de Es-
treptococo do grupo B em culturas
de amostras por swab vaginal e anal
de gestantes atendidas no periodo de
2005 a 2009.

Objetivo especifico

Determinar, apés compilacao de
resultados, que amostra clinica apre-
senta maior frequéncia de positividade
para Estreptococo do grupo B. Compa-
rar os resultados deste estudo com os
resultados divulgados nas publicacGes
atuais, obtidos através de revisdo
bibliografica.

Metodologia
|

A principio a metodologia em-
pregada foi revisdo bibliografica de
dados obtidos nas bases do Pubmed,
Bireme e Scielo, escolhendo trabalhos
renomados, de valor informativo e
qualidade de publicacdo, considerando
questbes cientificas e metodoldgicas
do tema proposto. As palavras-chave
utilizadas na identificacdo dos arti-
gos foram: “diagnostico pré-natal de
Streptococcus agalactiae”, “vacina
para EGB”, “Streptococcus agalac-
tiae”, “complicacdes infecciosas na
gravidez”, “perinatologia”, “terceiro
trimestre da gravidez” e suas tradu-
¢oes para lingua inglesa.

Em seguida foi realizado o levan-
tamento dos resultados do Banco de
Dados do Instituto de Patologia Dr.
Jorge Furtado Ltda., seguindo os crité-
rios de inclusdo percentual de cultura
total realizada de janeiro de 2005 a
junho de 2009 para pesquisa de EGB,
percentual de amostras de swab anal
e vaginal com suas respectivas positi-
vidades para Streptococcus agalactie.
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Resultados e Discussdo

No presente estudo, foram avalia-
dos 237 resultados de pacientes aten-
didas no Instituto de Patologia Clinica
Dr. Jorge Furtado de Uberaba-MG, de
10 de janeiro de 2005 a 16 de junho
de 2009, que realizaram a pesquisa
do Estreptococo do grupo B (EGB).

Apds compilagdao dos resultados,
obteve-se a faixa etaria das gestantes,
que variou entre 17 e 44 anos, com
média de idade de 29,8 anos.

Destas 237 gestantes, 220 realiza-
ram a dupla coleta (anorretal e vaginal)
conforme recomendacgdes do Centers
for Disease Control and Prevention
(CDC, 2004). As demais 17 pacientes
realizaram a pesquisa apenas no sitio
vaginal, resultando na positividade de
apenas duas amostras (11,8%).

A coleta dupla anorretal e vaginal
é importante, pois aumenta consi-
deravelmente a taxa de prevaléncia
da colonizacdo pelo EGB, até duas
vezes mais que a coleta de apenas
um dos sitios, de tal forma que a
coleta de apenas um sitio tornaria o
protocolo de profilaxia menos eficaz
na reducdo da incidéncia de infecgdo
neonatal (3, 5). Estudo realizado por
Alves (1) demonstrou que se deixaria
de detectar 56,5% de gestantes se a
coleta fosse apenas anorretal e cerca
de 20% se fosse utilizado apenas
amostra vaginal.

Das 237 amostras estudadas, fo-
ram isolados EGB em 57 pacientes,
resultando em 24% da populagdo.
Quanto ao sitio de isolamento, ob-
tiveram-se os seguintes resultados:
24 amostras (42,1%) somente sitio
vaginal, 10 (17,5%) somente sitio
anal e 23 (40,4%) isolados em ambos
os sitios de coleta, como demonstrado
na Tabela 1 e na Figura 1.

Estudos realizados na Universidade
Estadual de Londrina revelaram uma
taxa de colonizacdo de 14,9% (3). No
Centro de Atengdo Integral a Salde
da Mulher (CAISM) da Universidade
Estadual de Campinas (Unicamp),
em situagdes de rotura prematura

de membranas e trabalho de parto
prematuro, 27,6% (26). No Hospi-
tal Universitario Regional do Norte
do Parana, 15% (25) e no Hospital
Universitario de Jundiai, 14,6% (1).
Estes estudos demonstram a grande
variacdo dessas taxas na dependéncia
da regido em estudo.

A positividade para o presente es-
tudo foi de 24,0%, como ilustrado na
Figura 2, aproximando-se dos dados
obtidos por Nomura (26).

Considerando-se que cerca de 50
a 75% dos recém-nascidos expostos
ao EGB intravaginal tornam-se co-
lonizados e que 1 a 2% de todos os
recém-nascidos de maes portadoras
irdo desenvolver doenca invasiva de
inicio precoce (29), é de extrema
importancia que mdes colonizadas
sejam diagnosticadas em tempo habil,
visto que a positividade encontrada
no presente estudo demonstrou um
numero elevado de gestantes porta-
doras do EGB. Observou-se também
0 aumento progressivo no nimero de
pedidos médicos para o diagnodstico
pré-natal de EGB a partir de 2008,
como demonstrado na Figura 3, de-
vido as recomendacdes do CDC e aos
estudos realizados no Brasil, destina-
dos a demonstrar a importancia deste
diagndstico para a salude materna e
do recém-nascido, bem como para a
saulde publica brasileira.

Consideracoes Finais

O Estreptococo do grupo B estd
associado a infeccdo materna puer-
peral, sendo de grande preocupagao
a sepse neonatal precoce, observada
com menor frequéncia, porém com
maior mortalidade entre prematuros.
A colonizacdo ocorre em metade dos
recém-nascidos de maes portadoras,
mas apenas 2% terdo os quadros in-
fecciosos neonatais. Se a prevaléncia
de colonizagdo materna nacional for
de 20% em média, devemos ter uma
incidéncia de dois casos para cada
1.000 nascidos vivos na auséncia de
intervencoes profilaticas.

No Brasil ainda ndo existe a vigi-

lancia de casos de sepse neonatal nem
dados populacionais que permitam
confirmar esta incidéncia.

O uso de antibidtico no trabalho
de parto (penicilina intravenosa) é a
intervencdo profilatica recomendada,
porém para que nao haja uso indis-
criminado de antibidticos é necessario
0 exame microbioldgico para selecdo
de maes portadoras de EGB, visto
que apenas dois em cada 1.000 par-
tos de gestantes colonizadas podem
ter recém-nascidos acometidos pela
sepse neonatal precoce.

A primeira estratégia proposta e
adotada internacionalmente foi o uso
de fatores de risco como parto pre-
maturo, temperatura superior a 38°C
durante trabalho de parto, ruptura de
membranas por mais de 18 horas ou
antecedente de feto anterior acome-
tido por EGB e infeccdo urinaria por
EBG na gestacao (3).

O debate sobre o uso de cultura
pré-natal tardia em substituicdo aos
fatores de risco é intenso. A mudanca
de conduta nos EUA seguiu as reco-
mendacdes do Centers for Disease
Control and Prevention (CDC). Em
1996, propunham-se as duas estra-
tégias, fatores de risco no trabalho
de parto ou triagem pré-natal, para
orientar a profilaxia intraparto. Na
publicagdao de 2002, decidiu-se pela
exclusdo da primeira estratégia, visto
que metade dos casos de sepse preco-
ce ocorria sem fatores de risco e que
se conseguia uma melhor adesdo a
profilaxia pelos profissionais quando
o resultado da cultura era disponivel.
Outras razles para uso da triagem
incluiram o argumento de reduzir o
uso de antibidtico desnecessario em
mulheres nao colonizadas, facilitar a
recomendacao e a definicdo de indi-
cadores para avaliagao da implemen-
tacdo da estratégia.

No Brasil, o projeto Diretrizes da
Associacdo Médica Brasileira sugere
realizacdo de cultura no terceiro tri-
mestre se houver fatores de risco, pro-
posta diferente das que constam na
literatura internacional. A prefeitura
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Tabela 1. Distribuicdio das gestantes com cultura positiva para EGB,
de acordo com o sitio anatémico da amostra

Colonizagéo pelo Estreptococo do Grupo B

N %

Néo colonizada 180 76%
Colonizada 57 24%
Sitio de isolamento

Vaginal 24 42,1%
Anal 10 17,5%
Vaginal + Andl 23 40,4%

Positividade para Strepfococcus agalactiae

. 17.5% W Anal
40,4% [ Vaginal
O Anal+Vaginal
42,1%

Figura 1. Porcentagem de pacientes colonizadas por EGB, de acordo
com o sitio de coleta, obtida através da compi|0<;ao dos resultados do
banco de dados do Instituto de Patologia Clinica Dr. Jorge Furtado entre

2005 e 2009

Colonizagdo pelo Streptococcus agalactiae

24%
76% Colonizadas

B Nao-colonizadas

Figura 2. Comparacdo entre os resultados de positividade obtidos
através do banco de dados do Instituto de Patologia Clinica Dr. Jorge
Furtado entre 2005 e 2009
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Figura 3. Ndmero de pedidos médicos obtidos no periodo de janeiro
de 2005 a junho de 2009, através do banco de dados do Instituto de
Patologia Clinica Dr. Jorge Furtado

de S&o Paulo elaborou um encarte técnico de assisténcia
obstétrica e pré-natal intitulado “Ma&e Paulistana”, onde ha
uma nota técnica sobre a prevencgdo da infeccdo neonatal
pelo EGB. As diretrizes sdo destinadas a atencgdo basica
e também as maternidades.

Diante da analise que realizamos podemos concluir
que se faz necessario que a triagem do S. agalactiae
em gestantes no nosso pais tenha uma atengao maior
por parte do Ministério da Salde para que o mesmo
inclua no protocolo do pré-natal esse tipo de exame,
como aconteceu com as sorologias ha tempos atras.
Pois o uso indiscriminado de antibidticos futuramen-
te pode levar a uma situagdo mais agravada como o
aumento de cepas resistentes e ja é fato comprovado
que a politica de prevencdo compensa muito mais do
que a de tratamento, tanto em qualidade de vida aos
atendidos quanto aos cofres publicos. i

Correspondéncias para:
Leticia Montes
letsmontes @yahoo.com.br
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