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RESUMO

O Streptococcus agalactiae € um estreptococo que pertence ao grupo B de Lancefield, é
caracterizado por ser Gram positivo e formar cadeias curtas em amostras clinicas e cadeias
longas quando sdo semeados em cultura. E encontrado no trato gastrointestinal inferior e no
trato genital feminino. Durante a gestacdo o S. agalactiae pode ser responsavel por diversas
doencas tanto na méde quanto no recém-nascido, sendo a principal causa de sepse neonatal,
meningite e pneumonia. Existem dois tipos de infecgdes em neonatos: a precoce e a tardia. O
antibiotico mais recomendado para o tratamento de infecgdes provocadas pelo EGB
(Estreptococos do grupo B) € a penicilina. Caso ocorra tolerancia do microrganismo a esse
medicamento, pode-se associar penicilina com gentamicina ou outro aminoglicosideo. Em
caso de alergia a penicilina e ampicilina, os antibiéticos utilizados como alternativa sédo
eritromicina ou clindamicina. Este artigo teve como objetivo estudar a prevaléncia da
colonizacdo pelo S. agalactiae e alertar para os danos que o microrganismo pode causar em
gestantes, seus fetos e em recém — nascidos. Trata-se de uma revisdo de literatura, por meio de
coleta de dados provenientes de livros e revistas periodicas. Conclui-se que esse
microrganismo pode se manifestar gravemente em gestantes e seus neonatos quando néo
acompanhado de maneira correta e no momento adequado.
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1. Introducéo

Os estreptococos do grupo B (EGB) associados a seres humanos habitam, em sua
maioria, o trato gastrointestinal inferior e o trato genital feminino e pertencem a espécie
Streptococcus agalactiae 2. Estes microrganismos podem colonizar a regi&o genital de um
terco das mulheres, de maneira cronica ou intermitente °. Em mulheres saudéaveis, a
colonizacdo vaginal pode chegar a 20% inclusive em gestantes, que podem transmitir a
bactéria para seus bebés durante o nascimento. Quando a mde e o bebé ndo possuem
anticorpos protetores, os estreptococos podem invadir as mucosas e, em alguns casos penetrar
na corrente sanguinea, sendo desta maneira considerado como a principal causa de sepse e
meningite neonatal *2.

O S. agalactiae tornou-se o agente bacteriano mais freqiiente em infeccdo perinatal.
Trata-se de um coco Gram positivo que na gestante pode provocar infeccao de trato urinario *.
No recém-nascido (RN), é responsavel por infeccdo sisttmica ou localizada (meningite,
pneumonia), sendo o sorotipo Il responséavel por mais da metade das infecgdes 2,

Durante as trés ultimas décadas, poucos topicos na literatura cientifica obstétrica e
pediatrica, tém despertado tanta atencdo como a infec¢do neonatal de inicio precoce pelo S.
agalactiae. Essas infec¢Oes apresentam alto grau de mortalidade, principalmente em pacientes
com as defesas imunolégicas comprometidas °.

Determinar o verdadeiro impacto da colonizacdo materna por EGB sobre o recém-
nascido muitas vezes se torna dificil, ja que o material para cultura nem sempre é coletado ou



a pesquisa € negativa por diversos fatores. Os recem-nascidos com suspeita clinica de
infeccdo ou em situacbes de risco sdo submetidos a avaliacdo diagnoéstica e ao tratamento
empirico com antimicrobianos, cuja duracdo ird depender dos resultados da avaliacdo ou da
evolucéo clinica °.

A prevaléncia de colonizacgao no trato genital em mulheres grévidas varia de 10 a 30%
e a transmissao vertical ocorre entre 30 e 70% dos neonatos cujas mées sdo colonizadas pelo
EGB na gestacdo ™.

A prevaléncia de EGB também esta relacionada a outras variaveis, como por exemplo:
idade, paridade, localizacdo geogréafica, métodos de cultura e nivel socioeconémico. Estado
civil, freqiiéncia do intercurso sexual e numero de parceiros sexuais ndo influenciam na
g)orevaléncia da colonizagdo genital e ndo h4 como correlacionar DST a colonizagdo pelo EGB

O meio seletivo mais utilizado para a cultura dos swabs maternos colhidos é o Agar-
Sangue. Outro fator importante para a positividade da cultura € o momento de coleta no pre-
natal. O valor positivo da cultura no pre-natal é elevado se realizado com 35 semanas de
gestacdo, sendo que o material colhido antes do momento ideal pode subestimar a prevaléncia
de colonizacdo nas amostras **.

Para prevenir a infeccdo neonatal por EGB, segundo orientagdo da Secretaria
Municipal da Salde da cidade de S&o Paulo, 0 método de escolha é a antibioticoprofilaxia
intraparto, iniciando-se 4 horas antes do nascimento. A eficacia desta profilaxia, realizada no
periodo intraparto, é estimada em torno de 25 a 30% dos casos, reduzindo a mortalidade em
10% (Secretaria da Saude do Municipio de Sdo Paulo).

A epidemiologia das doencas causadas pelo EGB, tanto em gestantes quanto em recém
nascidos, tem sido amplamente estudada em varios paises. Apesar da gravidade do problema,
poucos sdo o0s estudos realizados na América Latina, inclusive no Brasil, que abordam de
maneira clara e objetiva o assunto **.

2. Métodos

Trata-se de uma revisdo de literatura, realizada no periodo de Outubro de 2012 a Abril
de 2013, na qual foram consultados livros e realizada a busca de artigos cientificos nos bancos
de dados da Scielo e da Biblioteca da Faculdade de Americana — FAM.

Os critérios de inclusdo para os estudos encontrados foram a infec¢do neonatal que
pode ser de tipo precoce ou tardia, a importancia clinica que o esse microrganismo tem por ser
responsavel por muitos casos de sepse e meningite neonatal, as infec¢fes causadas na gestante
colonizada pelo Streptococcus agalactiae e seus possiveis métodos de tratamento e prevencao
neonatal, que de acordo com a Secretaria da Saude da cidade de Sdo Paulo o método de
escolha é a antibioticoprofilaxia intraparto ** %%

3. Resultados e Discussao

No decorrer da gestacdo diversas alteragcBes imunoldgicas e hormonais acontecem
agravando ou reativando infec¢des presentes na gestante. Algumas infecgdes como a gripe e a
coccidioidomicose podem se tornar mais graves que o normal *°.

S&o poucas as infeccdes que sdo capazes de passar através da placenta para o feto e
causar lesdes. Em geral, estas infeccdes sdo consideradas leves ou subclinicas na mae. E o
caso da rubéola, CMV e toxoplasmose **°.
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Figura 1 - Rotas de infec¢do no feto e neonato. Fonte: (MIMS et al., 2005)

3.1. Caracteristicas dos estreptococos

Bactérias pertencentes a este Género podem se apresentar isoladas ou em grupos.
Depois que ocorre divisao celular, nem sempre a separacdo das paredes celulares é completa —
neste caso, as células que séo recém-divididas se mantém unidas em varios pontos, formando
0s agrupamentos 2. O género Streptococcus é composto por cocos Gram-positivos esféricos
que se dividem de maneira a formar arranjos em cadeias longas (Figura 2) ou curtas ou em
pares durantes seu crescimento *°.



Figura 2 - Streptococcus agalactiae em cadeias longas. Fonte:
http://www.sciencephoto.com/images/showEnlarged.html/B236136-Streptococcus _agalactiae bacteria, colour-
SPL.jpg?id=662360136

Esses microrganismos sdo nutricionalmente exigentes, crescem bem em meios de
cultura enriquecidos pela adi¢do de sangue. Dependendo do tipo de hemdlise que se observa
nos meios de cultura contendo sangue, esses microrganismos sao classificados em:

B-hemoliticos — quando ocorre a lise total das hemacias (Figura 3);

a-hemoliticos — quando ocorre a lise parcial das hemécias (Figura 4);

y ou ndo-hemoliticos (Figura 5) .
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Figura 3 — Cultura em Agar sangue apresentando 3 - hemdlise. Fonte:
http://infobioquimica.com.ar/CDInterpretacion/te/mi/img/hisopado01.qif
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Figura 4 — Cultura em Agar sangue apresentando o - hemdlise (hemdlise parcial, correspondente & zona de cor
esverdeada). Fonte: http://www.suinotec.com.br/suinofotos _dados_indices.php?id=26

Figura 5 — Isolamento de Streptococcus agalactiae em Agar sangue. Fonte: http://repositorio-
aberto.up.pt/bitstream/10216/20827/2/DISSERTAOQ.pdf

Os estreptococos podem ser divididos em grupos antigénicos com base em um
carboidrato (carboidrato C) presente na parede celular do microrganismo. Estes grupos sao
chamados de “grupos de Lancefield” e s@o identificados pelas letras do alfabeto. Os
estreptococos pertencentes ao grupo A possuem a mesma substancia antigénica ou carboidrato
(119a parede celular; os organismos do grupo B possuem carboidrato diferente e assim por diante

3.2. Streptococcus agalactiae

O S. agalactiae pertence ao grupo sorolégico B de Lancefield, sendo conhecido como
estreptococo do grupo B (EGB). E caracterizado por ser coco Gram-positivo formando
cadeias curtas em amostras clinicas e cadeias longas quando semeados em cultura. Este
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microrganismo cresce bem em meios nutricionalmente enriquecido, como as colbnias
cremosas, algumas cepas podendo ser ndo-hemoliticas ou a-hemoliticas, embora a maioria se
apresente como B-hemolitica " .

O EGB faz parte da microbiota de membranas mucosas de seres humanos e de
animais, colonizando principalmente o trato genital feminino, constituindo uma importante
causa de sepse e meningite neonatal. E tipico que sejam B-hemoliticos e que produzam zonas
de hemolise ligeiramente maiores do que as proprias coldnias. Esses estreptococos do grupo B
produzem uma resposta positiva ao teste de CAMP (Christie, Atkins, Munchen-Petersen)
(Figura 6) e hidrolisam o hipurato de sédio .

Figura 6 - Teste de CAMP com amostra de Streptococcus agalactiae. A formacao de uma area de hemolise em
forma de seta indica teste positivo. Fonte: http://archive.microbelibrary.org/asmonly/details.asp?id=2333

3.3. S. agalactiae na gestacao

Os bebés prematuros possuem um alto risco de contrair a doenca, porém, metade dos
casos de sepse acontece em bebés nascidos a termo. Existem dois tipos de infec¢bes descritas
em neonatos: precoce e tardia. A maioria dos casos, cerca de 75%, costumam ser precoces
manifestando-se na primeira semana de vida, podendo aparecer antes das 72 horas de
nascimento. O recém-nascido é infectado principalmente durante o trabalho de parto, porém,
existem dados na literatura que demonstram que as infec¢des precoces podem ser adquiridas
no Utero, em conseqiiéncia da aspiracdo do liquido amnidtico que esteja contaminado ou
durante a passagem pelo canal do parto colonizado pelo EGB. Sendo assim, o parto cesariano
ndo e considerado mecanismo de prevencdo para infeccdo perinatal. As infec¢Bes do tipo
precoces mais comuns si0 pneumonia, septicemia e meningite > % %,

Na maioria dos RNs a infec¢do pelo EGB é limitada a membrana mucosa, resultando
na contaminacdo de orofaringe e conteudo gastrico pela degluticdo do liquido amnidtico
infectado ou secre¢do vaginal. Ha indicios de peritonite, abscesso adrenal, empiema subdural
e pleural, manifestacfes cardiacas (endocardite, pericardite e miocardite), tanto na infeccao
precoce como na tardia. Na primeira semana de vida pode apresentar otite média aguda e em
(115ecorréncia da bacteremia, ter hemorragia de supra-renal, com posterior formacéo de abscesso

Um terco dos casos caracteriza-se como infeccOes tardias, que manifestam-se entre 7 a
90 dias ap0s 0 nascimento, como conseqiiéncia de transmissao vertical ou nosocomial, a partir
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de pessoas e/ou outros recem-nascidos que estejam infectados. Além da pneumonia, sepse e
meningite, 0 EGB pode provocar também infec¢des cutaneas, 6sseas ou articulares no recem-
nascido, podendo levar a casos de retardo mental, perda de viséo e audi¢cdo nas criangas que
sobrevivem * 2%,

A maioria dos casos de sepse nos RN ocorre quando as maes ndo recebem conduta
intraparto corretamente e a prematuridade é um fator de risco independente para a sepse
neonatal. Um fato preocupante é que alguns RNs ndo recebem avaliacdo correta. A
bacteremia pelo EGB pode ocorrer com sinais sisttmicos minimos ou sem sinais sistémicos
ou focais. A idade gestacional adequada para realizacdo da cultura para identificacdo das
portadoras de EGB é de 35 a 37 semanas e a coleta do material para cultura € mais eficaz
quando realizada no terco inferior do trato genital e regido anal. A principal falha em muitas
regibes, é a falta da utilizacdo de meios seletivos recomendados e a coleta é realizada apenas
do sitio vaginal. A colonizagdo materna no inicio da gestacdo ndo tem valor preditivo na

infeccdo neonatal, sendo que esta colonizagdo pode ser transitéria, cronica ou intermitente *
11,20
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Figura 7 - InfeccOes causadas pelo Streptococcus agalactiae em recém-nascidos. A infeccdo pode ser causada
pela aspiracdo do liquido amnidtico ou durante a passagem pelo canal do parto. Fonte: (TRABULSI et al., 2005)

3.4. Patogénese

O sistema imunoldgico imaturo da crianga contribui para que essas infeccoes
acontecam. Deficiéncias no sistema imunolégico de idosos e adultos portadores de doengas
comprometedoras na defesa do organismo também facilitam as infeccdes pelo EGB. A
aspiracdo do liquido amnidtico contaminado pelo feto e da secre¢do vaginal pelo recém-
nascido, pode levar a bactéria até os alvéolos pulmonares, onde se prolifera de forma
abundante se ndo for eliminada rapidamente pelos macré6fagos pulmonares. Depois da entrada
através dos pulmdes ou no sangue, ocorre 0 recrutamento da resposta imunoldgica, cujo



objetivo é eliminar o microrganismo. O recém-nascido, principalmente o prematuro, tem uma
quantidade menor de macrdfagos alveolares do que o individuo adulto, além de apresentar
deficiéncias quantitativas no Sistema Complemento. Desta forma a quimiotaxia dos
neutréfilos é bastante reduzida > 2,

Os anticorpos do individuo adulto desenvolvidos contra os antigenos capsulares tipo-
especificos nos estreptococos do grupo B sdo protetores. Isto explica em parte a preferéncia
deste microrganismo por recém-nascidos. Na auséncia dos anticorpos maternos tipo-
especificos, o lactente corre maior risco de infeccdo. A atividade bactericida para
estreptococos do grupo B também requer as Proteinas do Sistema Complemento. Se o seu
nivel for baixo no recém-nascido, ha entdo uma maior probabilidade de disseminacéo
sistémica do organismo em lactentes colonizados *°.

Apesar de o leite materno ser uma causa rara de doenca neonatal por EGB, deve ser
considerada na infeccdo tardia em criancas amamentadas. Este agente € uma causa
reconhecida de mastite, levando a perda de producdo de leite, por isso 0 seu nome
“agalactiae”. Embora a patogénese desta bactéria ndo seja perfeitamente esclarecida, uma das
hipbteses colocadas baseia-se na existéncia de um processo circular continuo. A infeccdo do
seio materno pode ocorrer apds a colonizacdo do RN durante os primeiros dias de vida e pode
resultar da aspiracdo do EGB, para o interior dos ductos mamarios, quando criada uma
pressao negativa com o “sugar” do leite 23,

3.5. Doencas clinicas

Além das doencas neonatais de inicio precoce, tardio e as infeccdes causadas nas
gestantes, existem também as doencas causadas em homens e mulheres ndo gravidas.
Comparado com as mulheres gravidas que sofrem infeccdo por estreptococos do grupo B, 0s
homens e as mulheres ndo-gravidas afetadas com infec¢Ges por esse microrganismo
geralmente tém uma idade superior e/ou predisposicdo debilitante. Na maioria dos casos
caracteriza-se por bacteremia, pneumonia, infecgdes de ossos e articulagOes e infeccdes na
pele e tecidos moles. Como esses pacientes muitas vezes apresentam o sistema imunoldgico
comprometido, a taxa de mortalidade neste caso se eleva 2.

3.6. Diagndéstico laboratorial

Muitos estudos demonstram maior exatiddo no método baseado em cultura,
identificando as mulheres colonizadas no momento do parto, para prevencdo da sepse
neonatal pelo EGB. Porém, para que seja alcancada eficacia maxima, alguns cuidados devem
ser observados: sitios anatdmicos para a coleta da amostra, cuidados no transporte,
preservacdo do material e métodos microbioldgicos precisos para a cultura e deteccdo do
EGB. Os exames laboratoriais para diagnéstico sdo feitos por amostras, esfregacos, cultura,
testes para detecgdo de antigenos e provas soroldgicas .

Coleta: As amostras clinicas mais indicadas para a pesquisa de portadores séo as
colhidas no canal vaginal, cérvice uterina e regido anorretal da mée. Para a pesquisa em
recém-nascidos, o material deve ser coletado logo apds o nascimento, a partir do corddo
umbilical, canal auditivo externo, garganta e reto. Nas criangas com sintomatologia, deve ser
coletado sangue, liquor e urina %>,

Processamento: As amostras que podem conter estreptococos devem ser cultivadas
em placas com meio apropriado contendo sangue e uma base peptonada rica o suficiente para
manter esses microrganismos exigentes. O uso de concentragfes menores de sangue no meio



dificulta a observacdo da reacdo hemolitica, enquanto as concentra¢cdes mais altas podem
obscurecer por completo a hemolise. As pequenas coldnias B-hemoliticas obtidas de amostras
em Agar sangue de carneiro consistem habitualmente em estreptococos. As formulagGes de
uso mais freqiientes e disponiveis incluem base de Agar tripticase-soja contendo 5% de
sangue de carneiro e sulfametoxazol-trimetoprim 2%,

Cultura: Os estreptococos do grupo B crescem em um meio nutricionalmente
enriquecido, produzindo grandes col6nias apds 24 horas de incubagdo. A B-hemolise pode ser
de dificil deteccdo ou estar ausente, 0 que representara um problema na deteccdo do
organismo em culturas mistas *'.

Deteccdo do antigeno: As infec¢es podem ser diagnosticadas diretamente através da
deteccdo do patdgeno ou seus componentes ou indiretamente através de métodos de deteccao
de anticorpos. Sdo usados varios métodos, incluindo contra-imunoeletroforese, co-aglutinacédo
estafilococica e aglutinacdo do latex. Estes dois Gltimos métodos de ensaio sdo sensiveis,
especificos e podem ser usados com liquor, urina ou soro. A deteccdo direta também pode
empregar anticorpos policlonais ou monoclonais para detectar e identificar os antigenos " %.

Identificacdo: Os estreptococos isolados de amostras clinicas humanas sao
identificados com base nas suas propriedades hemoliticas, testes sorolégicos para detecgdo de
antigenos capsulares ou de parede celular e testes fisiolégicos e/ou bioquimicos. A
identificacdo presuntiva do S. agalactiae é geralmente feita pelo teste de CAMP. Para a
identificacdo definitiva, é feita a pesquisa do antigeno do grupo B, através de métodos
soroldgicos que emprega anti-soro especifico. A coleta deve ser feita da seguinte maneira:
com swabs estéreis é colhido material do intréito vaginal, regido anorretal e parede vaginal; o
transporte dos swabs deve ser feito em meio de Amies e o material deve ser cultivado
preferencialmente em caldo Todd Hewit por 24 horas a 37°C; faz-se uma subcultura em Agar-
Sangue 5% (37°C por até 24 horas). Das colbnias sugestivas se faz Gram e em seguida
Catalase e teste de CAMP 721227,

Figura 8 — Kit para identificacdo de Estreptococo B-hemolitico - PHADEBACT STREPTO A-D, F-G -
ALKA tecnologia®. Fonte: http://www.alka.com.br/site/produto_detalhe.asp?cod=1433

3.7. Tratamento

O antibiotico mais escolhido para tratamento de infec¢es por EGB é a penicilina, mas
em doses dez vezes superiores as que sao usadas para estreptococos do grupo A. Como pode
ocorrer tolerncia, uma alternativa recomendada € uma associagdo de penicilina com
gentamicina ou outro aminoglicosideo. Com relacdo a sensibilidade aos antimicrobianos, as
cepas isoladas demonstram sensibilidade a penicilina, que € a droga de escolha para a
profilaxia intraparto e também para o tratamento da infeccdo neonatal pelo EGB, em
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associacdo com a gentamicina, podendo administrar a ampicilina como alternativa. Em casos
de alergia a penicilina e ampicilina, os antibidticos utilizados sdo eritromicina ou
clindamicina. Pesquisas clinicas sobre a quimioprofilaxia antibiética intraparto demonstram
que € significativa a reducdo na transmissao vertical do EGB, bem como da sepse de inicio
precoce, quando esta pratica é adotada ® % 2.

3.8. Prevencéo e controle

Um grande obstaculo para empregar a profilaxia de infeccdo estreptococica em
neonatos é pela dificuldade de pronta identificacgdo do EGB nas gestantes, idealmente
realizada por meio seletivo adequado, Todd-Hewitt. Mas a opc¢éo disponivel para que isso
aconteca na pratica € a cultura em meios de rotina, como o Agar-Sangue. Quando realizado
em laboratdrios microbiolégicos distantes do local de atendimento da paciente, resulta em um
intervalo de tempo entre a coleta feita e 0 processo das amostras, podendo haver alteragdes.
Para que ndo haja alteracGes, existem meios de transporte capazes de preservar o0 EGB durante
certo tempo apds a coleta, garantindo a adequabilidade da amostra para as anélises
microbiolégicas feitas mais tardiamente. Um exemplo é o meio de transporte Amies %.

E recomendado que a coleta do material seja feita entre as 35 e 37 semanas de
gestacdo. E consideravel que uma gestante tem um alto risco de dar a luz uma crianca com
doenca invasiva do grupo B, caso ja tenha tido outro filho com doenca ou fatores de risco ao
nascimento. Nesse caso € indicado a quimioprofilaxia intraparto sendo mais eficaz. Estudos
mostram que o tratamento com antibidticos durante o pré-natal ndo previne a infeccdo
?elgrlgtal e grande parte das gestantes tratadas apresenta-se recolonizada no momento do parto

A recomendacéo é de penicilina G por via intravenosa, no minimo, quatro horas antes
parto. E para mulheres alérgicas a penicilina é administravel clindamicina ou cefazolina. A
vancomicina também é um tratamento alternativo em individuos alérgicos a penicilina *>*,

4. Conclusao

Através desta pesquisa realizada por meio de revisdo de literatura com coleta de dados
provenientes de livros e outros artigos cientificos, conclui-se que o Streptococcus agalactiae é
um microrganismo capaz de causar diversos danos a saude tanto da gestante, como do feto ou
recém-nascido.

Um fator crucial para um prognostico favoravel é o diagnéstico precoce, acompanhado
do tratamento correto. As doencas provocadas pelo S. agalactie podem ser fatais quando néo
diagnosticadas e tratadas de maneira adequada, visto que a bactéria é considerada como a
principal causa de sepse neonatal, meningite e pneumonia em recém-nascidos, além de ser
agente causador de infeccdes na gestante, que podem variar desde infeccdes leves do trato
urinario até septicemias e meningites graves.

Sabe-se também que as doencas perinatais podem ter inicio precoce ou tardio, sendo
as primeiras mais comuns, com inicio ainda quando feto ou logo a p6s o parto. A
contaminacdo do feto pode ocorrer através da aspiracdo do liquido amnidtico contendo a
bactéria ou durante a passagem pelo canal do parto, quando este estiver colonizado, o que
exclui o parto cesariano como meio de prevencao.

A coleta para o diagnostico da colonizacdo materna deve ser feita no periodo correto,
entre a 35% e a 372 semana, permitindo o tratamento logo no comeco do trabalho de parto.
Ressaltamos ainda a importancia do diagnostico feito de maneira adequada, com meios de



cultura especificos, bem como meios de transporte eficientes para manter a integridade do
microrganismo até o momento da andlise, no caso de postos de coleta distantes do laboratério.

Desta forma, conclui-se que a colonizacdo feminina pelo EGB deve ter atencédo

especial, principalmente durante a gravidez, sendo necessarios 0s exames na regiao genital e
anal da gestante para possivel identificacdo do mesmo e a prevencgdo e tratamento eficazes,
minimizando assim possiveis danos ao bebé.
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