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PROFILAXIA DA INFECCAO PARA STREPTOCOCOS AGALACTIAE EM GESTANTES

Kenely Charlene da Silva', Mario Rene Sibut Mares de Souza?

Resumo

O Streptococcus agalactiae € um coco gram-positivo, beta hemolitico, encontrado na microbiota dos seres
humanos. Sua relevancia esta relacionada a infecgdes neonatais adquiridas pela contaminagao vertical que
pode acontecer de forma ascendente ainda no uUtero ou ao longo do parto. A contaminagdo do recém-nato
pode ocasionar manifestagdes como septicemia, pneumonia e meningite, que podem progredir ao ébito se
néo prevenido a tempo. O objetivo deste trabalho de reviséo de literatura € orientar a importancia do rastreio
universal, junto a divulgacdo das medidas profilaticas

em gestantes e neonatos. O rastreio do microrganismo deve ser no final da gestacao, pois a colonizagao tende
a ser intermitente. Conclui-se que a pesquisa bacteriolégica positiva, agregado a quimioprofilaxia intraparto
limitou consideravelmente a infecgdo neonatal.
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Abstract

Streptococcus agalactiae is a gram-positive, beta-hemolytic coccus, found in the human microbiota. Its
relevance is related to neonatal infections acquired by vertical contamination that can occur upwardly in the
uterus or during labor. Contamination of the newborn can lead to manifestations such as septicemia, pneumonia
and meningitis, which can progress to death if not prevented in time. The objective of this literature review
is to guide the importance of universal screening, together with the dissemination of prophylactic measures
in pregnant women and newborns. Screening for the microorganism should be at the end of gestation,
as colonization tends to be intermittent. It was concluded that positive bacteriological research, added to
intrapartum chemoprophylaxis, considerably limited neonatal infection.

Keywords: Streptococcus agalactiae. Pregnant women. Newborns. Prophylaxis.

1 Introducao

O Streptococcus agalactiae € um coco gram positivo do grupo B de Lancefield, encontrado
nas membranas das mucosas de seres humanos e animais, eles colonizam basicamente o trato
intestinal e genitourinario em humanos. E considerada uma causa importante de septicemia neonatal
e de infec¢des em gestantes e adultos imunocomprometidos (TRABULSI; ALTERTHUM, 2005). Nas
ultimas décadas, tornou-se o0 agente bacteriano mais frequente de infeccdo perinatal (JOLIVET,
2002). As infecgbes neonatais ainda sao um grande desafio para obstetras e pediatras, mesmo com
0s avancos tecnoldgicos em medicina fetal. Estudos revelam que o S. agalactiae é responsavel por
quadros de sepse, meningites e pneumonias neonatais (SCHUCHAT, 1998; SCHRAG et al., 2002).
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E acredita-se que 50 a 75% dos recém-nascidos (RN) expostos tornam-se colonizados, e que cerca
de 2% desenvolvem infec¢des (POGERE et al., 2005).

As amostras para diagnostico laboratorial sdo colhidos da vagina, cérvice uterina e regido
anal retal, para identificar mulheres infectadas. E em recém-nascidos sdo coletados amostras
do cordado umbilical, canal auditivo externo, garganta e reto, logo apés o nascimento. Amostras
de sangue, liquor, urina, devem ser analisadas em criangas com quadro sugestivo (TRABULSI;
ALTERTHUM, 2005).

No ano de 1996, foram publicadas diretrizes no Centers for Disease Control and Prevention
(CDC), para a prevengao de infecgao estreptocécica do grupo B no periodo perinatal (SCHUCHAT;
WHITNEY; ZANGWILL, 1996). Em 2002 as normas foram atualizadas pelo CDC, igualando a
triagem de mulheres gravidas para a detecgao de colonizacao pelo entre a 35% e a 372 semanas
de gestacao, indicando profilaxia antibidtica nas infectadas durante o trabalho de parto (SCHRAG
et al., 2002). E em 2010, uma nova reavaliagao foi realizada buscando atualizar as estratégias de
prevencado dando novas orientagdes referentes ao uso racional dos antibidticos, triagem de urina e
metodologias laboratoriais (VERANI; MCGEE; SCHRAG, 2010).

O objetivo deste trabalho é descrever medidas profilaticas para diagnéstico do S. agalactiae
em gestantes.

2 Metodologia

O presente trabalho é uma revisao de literatura sobre a importancia da deteccado de
Streptococcus agalactiae em gestantes, onde as bases de dados consultadas foram: Google
académico, Pubmed, Scielo, Science Direct e para selecionar os artigos e textos foram utilizados
os seguintes descritores: Streptococcus agalactiae, B-hemolitico do grupo B, mulheres gestantes,
infeccao neonatal, entre outros. O periodo da pesquisa bibliografica foi realizado entre Julho de
2017 a Novembro de 2017, e a revisdo contou com trabalhos dos ultimos oito anos.

3 Discussao
3.1 Streptococcus agalactiae

A bactéria Streptococcus agalactiae, é caracterizada como coco gram positivo, catalase
negativa, ordenados em cadeias ou pares, se apresentam como anaerdbios facultativos e séo
microrganismos exigentes. Sdo conhecidas pela capacidade de lisar células vermelhas e conforme
a hemdlise apresentada pode ser notado em meios de cultura enriquecido com sangue, esses
microrganismos sao classificados como (-hemoliticos quando promove lise total das hemacias
(CAETANO, 2008). Em mulheres é achado como comensal vaginal, inusitado em criangas e sendo
possivel ser encontrado na adolescéncia tardia (POGERE et al., 2005).
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Na década de 1933, Rebeca Lancefield dividiu os streptococcus em grupos sorologicos, o
que ficou denominado grupos de Lancefield. Essa divisao foi por base da composi¢do antigénica
de um polissacarideo identificado na parede celular. Os cinco grupos foram nomeados por letras
maiusculas, sendo eles A, B, C, D e E. Mais tarde os grupos sorolégicos foram ampliados com
estudos e pesquisas passando para vinte grupos designados de Aa H e de Ka V. Mesmo com todas
essas variabilidade nas caracteristicas hemoliticas, a maior parte de Streptococcusagalactiaesao
B-hemoliticas, ou seja, uma espécie observada como Unica representante do grupo B de Lancefield
(GOMES, 2013).

As diferencas antigénicas capsulares sao detectadas pela técnica de imunodifusao ou
por reagdo em cadeia da polimerase (PCR), o que faz com que atualmente o S. agalactiae seja
classificado em dez sorotipos distintos, sendo la, Ib, II, 111, IV, V, VI, VII, VIl e IX 0 mais novo descrito
em 2007. Essa identificacao dos sorotipos é importante, pois a variedade capsular tem associagéo
com a viruléncia, o que ajuda os estudos clinicos e epidemioldgicos (SLOTVED et al., 2007). Nos
principais casos de meningites e septicemia em recém-nascidos, o sorotipo Il é o mais encontrado,
sendo também o segundo detectado em amostras vaginais de gestantes assintomaticas, em
amostra vaginal o sorotipo la € o mais isolado e o V prevalece em casos de infecgdo de adultos,
excluindo as gestantes (VERANI; MCGEE; SCHRAG, 2010).

Por ser uma bactéria que demonstra um carater fisioldgico diferente, é o Unico estreptococo
que apresenta o fator CAMP (Figura 1), o que um foi fendmeno litico demonstrado em 96% das
amostras, descrito em 1944, por Christie, Atkins e Munch-Peterson, o que deu origem a abreviatura
CAMP (GOMES, 2013). Esse fator leva a manifestacdo de uma hemdlise com aspecto de seta vista
na placa de agar sangue, isso ocorre devido a uma proteina termoestavel que estimula a lise das
hemacias pela beta-lisina do Staphylococcus aureus, realizado quando os dois microrganismos sédo

dispersos na placa por estrias perpendiculares. Além disso, o fator CAMP tem a capacidade
de realizar a ligacao de imunoglobulinas G e M, via fracao Fc, o que faz ser classificado um fator de
capacidade patogénica (BAKER et al., 1997).

Figura 1: Prova de CAMP positiva para S. agalactiae.
Fonte: CAETANO, 2008.
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3.2 A colonizagéo e o estado clinico das infecgbes

O Streptococcus agalactiae ficou conhecido desde 1970 como um patégeno humano, que
coloniza os tratos gastrointestinais e geniturinarios (COUTINHO et al., 2011). O reservatorio mais
viavel € o trato gastrointestinal e a sua colonizacdo pode desenvolver como transitdria, cronica
ou intermitente, apresentando maior prevaléncia em culturas isoladas de mulheres gestantes
(POGERE et al., 2005).

BOYER et al (1983), mostrou a intermiténcia do S. agalactiae em mulheres gravidas. Na
época acompanharam pacientes entre 26 a 28 semanas de gestacao e foi possivel observar que
muitos casos continuaram colonizadas até o final da gestacao e que alguns iniciaram a avaliagéo
com cultura negativa, terminando o periodo gestacional com cultura positiva (SCHRAG et al., 2002).

Ou seja, foi possivel observar que o quadro clinico associado a essa bactéria pode se
diferenciar desde um caso assintomatico a uma infecgdo de evolugdo gradativa, podendo muitas
vezes progredir para um caso fatal (PLATT; GILSON, 1994).

As infecgdes que podem ser causadas no organismo materno sdo, cistite, pielonefrite,
celulites, endometrite, endocardite, sepse puerperal, entre outras, mas além disso o estado sadio
e a evolugéo da gestagao pode ser comprometida, ocasionando muitas vezes o aborto, morte fetal
intrauterina, infecgdo das membranas placentarias e do liquido amniético o que denominamos de
corioamnionite e o rompimento prematuro das membranas, levando consequentemente ao parto
prematuro do recém-nato. Além da maior ocorréncia de prematuros, tudo isso pode refletir no
recém-nascido como baixo peso corporal ao nascer (BERALDO et al., 2004).

Muitas vezes pode ocasionar na crianga sobrevivente infec¢des pds-parto, pois quando a
bactéria é alastrada pela corrente circulatoria é previsto a septicemia e é essa situagao ira atingir
e se multiplicar em diferentes tecidos, entre eles as meninges, ossos e articulagdes, levando a
infeccdes cutaneas, 6sseas ou articulares, pneumonias, meningite, bem como retardo metal, perda
de audicao e visdo. Em pesquisas avangadas foi comprovado que a bactéria invade e sobrevive
no interior das células, o que ajuda o Streptococcus do grupo B atravessar barreiras do sistema
imunoldgico. De acordo com indicios, mesmo a gestante com a placenta integra, o Streptococcus
agalactiae pode transpassar a cavidade amnidtica, o que leva a infeccbes fulminantes quando
atinge o feto (TRABULSI; ALTERTHUM, 2005).

Entdo quando se trata de uma mée portadora, o recém-nascido pode ser contaminado por
transmissao vertical, sendo no Utero ou durante o parto. E ainda existe a infeccdo nosocomial que
sdo adquiridas mais tardiamente no periodo neonatal (NOGUEIRA, 2013). Nos casos de transmissao
pelo o utero o contagio acontece pela ascensao do Streptococcus agalactiae no trato genital da
gravida, a outra causa da transmissao € durante o parto, pelo canal ou até mesmo pela inalagéo
do liquido amnidtico contaminado que pode acontecer no trabalho de parto ou imediatamente ao
rompimento prematuro das membranas (REGAN; CHOO; JAMS, 1981; LOCKWOOQOD, 1994; MOYO
et al., 2000; SCHRAG et al., 2002; NOMURA, 2004).
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As infec¢des neonatais se apresentam de duas formas, sendo elas a precoce e a tardia. A
precoce ocorre em 80% dos casos € a mais decorrente e € a forma que acontece nas primeiras
24 horas a sete dias de vida, sendo pelo utero a transmissao, via ascendente ou através da
passagem do canal vaginal.

As manifestagbes aparecem apds o nascimento e causa incémodo respiratério em 35%
a 55% dos recém-nascidos. Faz progresséo para bacteremia, sepse em aproximadamente 25%
a 40% dos pacientes com desenvolvimento para choque séptico em apenas um dia de vida. Os
casos de meningite também pode aparecer em 5% a 15% dos nascidos e o avango para obito
surge normalmente 48 horas depois. Ja a doencga tardia prejudica a crianga com manifestagdes
entre o sétimo dia até a décima segunda semana de vida, pois ela é transmitida por via vertical,
horizontal ou nosocomial. Esta forma tem demonstracao clinica com indices diferentes, os casos
de meningite ocorrem em 30% a 40%, a bacteremia também em 40% dos recém-nascidos e ainda
apresenta em alguns casos artrite séptica em 5% a 10% e ocasionalmente se manifesta onfalite
e osteomielite (COSTA; BRITO, 2011).

Entao o diagnostico antecipado torna-se primordial, pois independentemente do aspecto
clinico da doenga, temos que ter em vista que o S. agalactiae estabelece infecgdes no momento
neonatal, especialmente em recém-nascidos prematuros o que faz um grau elevado de morbidade
e mortalidade, principalmente pelas sequelas neuroldgicas crénicas que acabam sendo as mais
relevantes para os sobreviventes (CAETANO, 2008).

3.3 A detecgao e o diagndstico laboratorial do S. agalactiae

Para conseguir o padrao ouro dos procedimentos, a detecgdo do S. agalactiae deve ser
através de culturas e amostras obtidas da vagina e da regido anal, levando em consideracao que
a época mais apropriada para a coleta é entre a 352 a 372 semana de gestacao (BLAND et al,,
2001).

Toda a coleta e a rotina microbiolégica para o reconhecimento da bactéria deve ser
realizado conforme as orientacbes do Centers for Disease Control and Prevention (CDC),
incluindo um profissional qualificado. A coleta deve ser realizada em dois locais, sendo tergo
inferior do trato genital, o que eles consideram introito vaginal e o outro local é a regido anal,
dentro do esfinter anal, no momento da coleta pode ser aplicado somente um Unico swab, desde
gue a primeira coleta seja a vaginal e depois a regido anal, mas alguns profissionais utilizam swab
estéril diferentes para cada local da coleta (COSTA; BRITO, 2011).

O material colhido da regido vaginal deve ser introduzido préximo a 2 cm, realizando
movimentos giratorios aoredorde todaa parede vaginal e para coletaanal, o swab é cuidadosamente
colocado 0,5cm mediante ao esfincter anal. E ainda é recomendado que a gestante ndo evacue
ou tome banho até o momento de coletar a amostra, caso ela tenha realizado alguns desses
momentos pela manha, por exemplo, é preferivel fazer a coleta no final da tarde (SILVEIRA,
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2006). Depois de seguir essas recomendagdes € necessario proceder com o transporte € o
armazenamento da amostra em temperatura ambiente, o tempo e o procedimento maximo da
amostra é de quatro dias (BORGER et al., 2005).

Os swabs devem ser inserido separadamente e corretamente identificados em tubos de
ensaio com caldo Todd-Hewitt enriquecidos com gentamicina a 8 ug/mL ou colistina a 10 yg/mL e
acido nalidixico a 15 pg/mL. A incubagao deve durar em torno de 18 a 24 horas a 36°C, isso sem
que a amostra tenha sido refrigerada ou guardada antes da incubacao (BERALDO et al., 2004).

Apos essa conservagao na estufa o material € inoculado nas placas de agar sangue, por
mais 24 horas e depois desse periodo as placas s&o inspecionadas e as que sao sugestivas
para S. agalactiae devem ser analisadas (COSTA et al., 2008). As col6nias que sugerem S.
agalactiae se apresentam acinzentadas, cercadas por um moderado halo de hemdlise total,
sendo a caracteristica da 3-hemolise. Apresentando ou n&o essas caracteristicas é recomendado
realizar a coloracao de Gram para depois ser feito a analise microscopica. Feito essa analise, os
cocos gram-positivos sdo submetidos ao teste da catalase e depois ao fator CAMP (WINN et al.,
2006; RUOFF; WHILEY; BEIGHTON, 2003).

A prova da catalase, é realizada pela transferéncia de coldnias da placa para a lamina e
inserido duas gotas de peroxido de hidrogénio a 3%.

Apresentando reacdo de efervescéncia aponta positividade, sugerindo ser da familia
Staphylococcus, mas no caso das bactérias do género Streptococcus se apresentam nessa
prova como negativo, ou seja, ndo apresentam bolhas de gas (WINN et al., 2006). Depois de
realizado a catalase, o material deve ser submetido ao teste do fator CAMP, onde é semeado
na placa de agar sangue, a bactéria criadora da B-lisina, o Staphylococcus aureus e junto ao
Staphylococcus, € inoculado por uma estria perpendicular sem tocarem o Streptococcus. A placa
€ incubada, e com a intensidade da lise, na incisdo das duas estrias forma a ponta de flecha, o
que é produzido somente pelo Streptococcus do grupo B, ou seja, é possivel confirmar que é S.
agalactiae (RUOFF; WHILEY; BEIGHTON, 2003; MOCELIN et al.,1995).

3.4 Profilaxia da doencga perinatal

A prevengao do S. agalactiae em gestantes, iniciou com a preocupagao da gravidade e
das ocorréncias em neonatos. Teve entdo como base no ano de 1996 o Centers for Disease
Control and Prevention (CDC), o American College of Obstetricians and Gynecologists (ACGO)
e a American Academy of Pediatrics (AAP), que publicaram o primeiro guia de recomendagdes
a profilaxia. O principio das recomendacdes foi elaborada com prescrigdes de quimioprofilaxia
em situagdes de grupos de riscos e culturas observadas no termino da gestagdo. As condi¢des
de risco sdo aquelas que desenvolvem parto anterior a 372 semana de gestagao, temperatura
corporal igual ou superior a 38°C e rompimento da membrana maior ou igual a 18 horas. A
indicacao da outra conduta é usar antibiético quando o resultado for positivo para S. agalactiae,
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confirmado pelo swab retal e vaginal colhido entre 352 a 372 semana (FILHO; TIBIRICA; DINIZ,
2008). Esse tempo foi definido, pois existe a possibilidade da infeccao ser transitéria, se tornando
necessario identificar proximo ao parto (TAMINATO et al., 2011). A indicagao da quimioprofilaxia
também se acrescenta quando a gestante apresenta bacteriuria pelo mesmo agente durante a
gravidez ou quando ja ocorreu a doenga em gestacao anterior (BORGER et al., 2005).

Estudos indicaram que a cultura bacteriana permanece como 0 mais apropriado para a
deteccao do S. agalactiae, assim como as precaucdes neonatais ajudam, mas a atuacao obstétrica
tem uma grande relevancia frente a prevenc¢ao da doenca perinatal (COSTA; BRITO, 2011). Em
2002 o guia foi revisado e modificado, a quimioprofilaxia permaneceu indicada, mas foi validado
o rastreamento universal de todas as gestantes, procurando uma prevencgao da infecgéo pelo S.
agalactiae mais efetiva, relacionado ao protocolo dos fatores de risco (SCHRAG et al., 2002).

O uso de antibidtico intraparto disponibilizado as gestantes é ainda uma maneira eficiente
de reduzir a sepse neonatal. O que faz com que eles utilizem antibiéticos de amplo espectro,
nao arriscando os antibidticos de menor efeito (NOMURA, 2004). A droga que € primeiramente
escolhida € a penicilina, ja a ampicilina fica como segunda opg¢éo e, em situacdes de alergia
com risco a anafilaxia as alternativas sdo clindamicina e eritromicina. As cepas que demonstram
resisténcia a esses dois Uultimos antimicrobianos recomenda-se administrar vancomicina
(ZARDETO; GUILLEN; CAMACHO, 2014).

A quimioprofilaxia se inicia 4 horas antes e & preservado até o nascimento, buscando uma
prevencao efetiva. Os indices relatam 25 a 30% de eficacia nos métodos realizados dessa forma,
diminuindo entdo a mortalidade em 10%. A penicilina G é administrada endovenosa 5 milhdes
de Ul como ataque, posterior de 4 em 4 horas de 2.500.000 Ul endovenosa. A ampicilina como é
alternativa elatambém é administrada endovenosa nas doses de 2,0 gramas como dose de ataque,
apo6s 1,0 grama a cada 4 horas. O uso de antimicrobianos antes do nascimento ou no rompimento
prematuro da placenta ndo demonstra um bom resultado, pois é possivel o reaparecimento do
agente no decorrer do trabalho de parto, mesmo reduzindo a colonizagdo materna

(NOGUEIRA, 2013).

Autores destacam que em um futuro préoximo se persistir a resisténcia bacteriana
avangada pelo S. agalactiae o processo de antibioticoterapia deixara de ser satisfatério. O que
faz com eles permanegam com o desenvolvimento da vacina (SILVEIRA, 2006). Acreditando
gue a imunoprofilaxia seja uma solugdo adequada e eficaz para a prevencdo. Mas ainda sobre a
vacina gera questionamentos como numero ideal de doses, se sera obrigado doses de reforcos,
qual a protecado e os sorotipos incluidos e a validagao de vacinagao, lembrando também que a
necessidade de novas atuagdes médicas associado aos exames pré-natais (FILHO; TIBIRICA;
DINIZ, 2008).

No entanto sabe-se que é um caminho longo e que ainda esta sendo estudado, por tanto
as recomendacdes seguidas até o momento sao do CDC, sendo uma busca ativa em periodos
certos de todas as gestantes e a quimioprofilaxia permanecendo padréo ouro (SILVEIRA, 2006).
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O presente trabalho retratou assuntos de extrema importancia na area da saude, pois é
evidenciado uma reducédo nos casos de infecgcao neonatal prévio pelo rastreamento universal
adequado em gestantes, realizados entre a 352 e 372 semana, junto com a aplicagéo da profilaxia
intraparto para as mulheres colonizadas pelo Streptococcus agalactiae. O S. agalactiae é
considerado um dos agentes mais relevantes nas infecgdes invasivas nos neonatos, além de estar
associado a partos prematuros, o que ressalta ainda mais a importancia da realizacdo de exames
possibilitando a identificacdo, o monitoramento, bem como analise do perfil de sensibilidade aos
antimicrobianos.

Conclusao

A reducado da mortalidade esta diretamente ligada aos avancos e cuidados neonatais,
reafirmando a necessidade do acompanhamento nesse periodo das transformagdes no corpo
das gestantes. Mas para isso dar prosseguimento, € essencial a conscientizagdo de todos os
profissionais envolvidos, sejam eles obstetras, infectologistas, neonatologista, microbiologista e
até mesmo os administradores de recursos.

A contribuicdo do biomédico é fundamental nessas horas, pois ele pode buscar melhores
métodos e estratégias para a profilaxia das gestantes contaminadas, como a identificacdo
bacteriana mais rapida facilitando o processo, estudos de sepse precoce no recém-nascido,
mesmo o parto sendo realizado por cesariana ou até mesmo dar continuidade nos estudos das
futuras vacinas, buscando sempre o monitoramento materno para a prevencao satisfatéria no
recem-nascido.
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