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Joao, E C. Streptococcus do Grupo B em gestantes infectadas pelo HIV: 
Políticas Institucionais e taxas de infecção na América Latina e estudo da 
colonização, sorotipos e perfil de susceptibilidade antimicrobiana em uma 
coorte de gestantes no Rio de Janeiro. Rio de Janeiro; 2012. 99 f. Tese 
[Doutorado em Pesquisa Clínica em Doenças Infecciosas] – Instituto de Pesquisa 
Clínica Evandro Chagas. 
 

RESUMO 
 

Introdução: A prevenção da doença estreptocócica neonatal ainda não está 
efetivamente implementada em muitos centros no Brasil e na América Latina, e 
pouco se conhece da epidemiologia das infecções estreptocócicas em gestantes 
infectadas pelo HIV. Objetivos: O objetivo desse estudo foi avaliar a prevalência e 
fatores de risco associados à colonização pelo Estreptococo do Grupo B  (EGB), em 
gestantes infectadas pelo HIV, identificar os sorotipos e o perfil de susceptibilidade 
antimicrobiana  e, adicionalmente, descrever as políticas institucionais de prevenção 
à doença estreptocócica invasiva precoce em neonatos em centros de prevenção da 
transmissão vertical do HIV da América Latina. Métodos: A primeira etapa do 
projeto consistiu de um estudo seccional prospectivo em uma coorte de gestantes 
infectadas pelo HIV e seus recém-natos no Hospital Federal dos Servidores do 
Estado (HFSE) – Rio de Janeiro, e a segunda etapa compreendeu um inquérito 
epidemiológico das práticas e políticas de prevenção da doença neonatal 
estreptocócica em 12 Centros de prevenção da transmissão vertical do HIV da 
América Latina. Resultados: A taxa global de colonização anovaginal nas gestantes 
da coorte do HFSE foi 31%; os sorotipos predominantes foram Ib e Ia e todas as 
amostras positivas para EGB foram sensíveis à penicilina. No inquérito 
epidemiológico realizado nos Centros da América Latina, nove apresentaram 
políticas de prevenção para doença estreptocócica neonatal e sete centros 
realizavam o rastreio para EGB rotineiramente nas gestantes, com uma taxa de 
colonização anovaginal de 8,3%.  Conclusão: A taxa de colonização pelo EGB no 
HFSE foi alta e o sorotipo Ib foi o mais freqüente. Esforços para implementar 
políticas de prevenção da doença estreptocócica e vigilância continuada se fazem 
necessários para compreender melhor o impacto da colonização pelo EGB em 
gestantes infectadas pelo HIV e seus recém-natos na América Latina.    

 
Palavras-chave: 1. Streptococcus do Grupo B (EGB) 2. Gestantes. 3 Infecções por 
HIV. 4. Antibioticoprofilaxia. 5. Prevalência. 6. Sorotipagem. 7. Políticas Públicas de 
Saúde.   
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Joao, E C. Group B Streptococcus (GBS) in HIV-infected pregnant women:  
Institutional policies and infection rate in Latin America and study of 
colonization, serotypes and antimicrobial susceptibility profile in a cohort of 
HIV-infected pregnant women in Rio de Janeiro.  Rio de Janeiro; 2012. 99 p. 
Doctor. [Science Thesis in Clinic Research in Infectious Diseases] – Instituto de 
Pesquisa Clínica Evandro Chagas. 

 

ABSTRACT 

Introduction: The prevention of early neonatal streptococcal disease has not been 
effectively implemented in many centers in Brazil and Latin America, and not much is 
known about the epidemiology of streptococcal infections in HIV-infected pregnant 
women. Objectives: The aim of this study was to assess the prevalence and risk 
factors associated with colonization by Group B Streptococcus (GBS) in HIV-infected 
pregnant women, serotype identification and antimicrobial susceptibility profile, and 
as well as to describe the institutional policies for the prevention of early invasive 
streptococcal disease in neonates in HIV PMTCT Centers of Latin America. 
Methods: The first stage of the project consisted of a cross-sectional study in a 
prospective cohort of HIV-infected pregnant women and their newborns in Hospital 
Federal dos Servidores do Estado - HFSE - Rio de Janeiro and the second phase 
comprised a survey of practices and policies for prevention of neonatal streptococcal 
early-onset disease in 12 Centers of Latin America for HIV PMTCT. Results: The 
overall rate of maternal anovaginal colonization in the cohort of the HFSE was 31%; 
the most prevalent serotypes being Ia and Ib and all were penicillin-susceptible. In 
the epidemiologic survey conducted in Centers of Latin America, nine had policies to 
prevent neonatal streptococcal disease and in seven sites, pregnant women were 
screened routinely for GBS. The overall anovaginal colonization rate in these centers 
was 8.3%. Conclusion: The colonization rate by GBS was high in the HFSE cohort 
and serotype Ib was the most frequently identified. Improved efforts to implement 
GBS prevention policies and continued surveillance for GBS are needed to 
understand better the impact of GBS in HIV infected pregnant women and their 
infants in Latin America. 

Keywords: 1. Group B Streptococcus. (GBS) 2. Pregnant women. 3. HIV infections.  
4. Antibiotic prophylaxis.  5. Prevalence. 6.Serotyping. 7. Health Public Policy.  
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1. INTRODUÇÃO  

 

1.1 O ESTREPTOCOCO DO GRUPO B (Streptococcus agalactiae) 

Algumas espécies de Streptococcus têm sido reconhecidas como agentes 

etiológicos de sepse puerperal desde o século XIX, quando Pasteur e outros 

pesquisadores observaram microrganismos formando cadeias entre as amostras 

obtidas de mulheres com febre puerperal (1). 

O termo Streptococcus agalactiae foi inicialmente utilizado por Lehman & 

Neumann, em 1896 (2), para designar Streptococcus isolados de leite. A espécie 

Streptococcus agalactiae pertence ao gênero Streptococcus, que é constituído por 

várias espécies de bactérias Gram-positivas, catalase negativas, que incluem tanto 

aquelas que pertencem a microbiota normal de diferentes hospedeiros quanto 

patógenos para seres humanos e animais. 

As características morfológicas e fisiológicas dos S. agalactiae são comuns às 

outras espécies do gênero. Apresentam-se como células esféricas ou ovoides, não 

esporulados, imóveis e formam pares ou cadeias de comprimento variável. São 

exigentes em termos nutricionais (2,3). Apresentam temperatura ótima de 

crescimento de 35ºC. São microrganismos anaeróbios facultativos e possuem 

metabolismo fermentativo (2,3,4). 

Morfologicamente, as colônias de S. agalactiae apresentam superfície plana e 

assumem uma coloração acinzentada ou amarelada. Embora as amostras dessa 

espécie possam apresentar alterações nas características hemolíticas quando 

crescidas em agar-sangue, a maioria é β-hemolítica, isto é, a zona de hemólise 

produzida por esses microrganismos é caracterizada por lise total dos eritrócitos 

resultando em um halo estreito e transparente ao redor do crescimento bacteriano, o 

que faz com que essa espécie pertença ao grupo dos Streptococcus β-hemolíticos.. 

Algumas cepas apresentam α-hemólise, que é caracterizada pela lise parcial dos 

eritrócitos, ou a ausência de hemólise, que é encontrada em 1-2% das amostras (5). 

A parede celular dos S. agalactiae é constituída por peptideoglicana, vários 

carboidratos, ácido teicóico e proteínas, como nos outros membros do gênero (4). 

Esses compostos assumem um arranjo semelhante a uma estrutura em camadas 

não bem delimitadas onde a peptideoglicana constitui a camada mais interna e 

significativa. Os Streptococcus beta hemolíticos possuem na sua parede celular um 
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carboidrato denominado “C” antigenicamente variável, que permite a diferenciação 

em grupos sorológicos, denominados por letras A, B, C, D (6).;  os Streptococcus do 

grupo D foram posteriormente classificados como um gênero a parte, Gênero 

Enterococcus (7). A espécie S. agalactiae pertence ao sorogrupo B, tendo também a 

denominação de estreptococo do grupo B (EGB), e sua estrutura de polissacarídeo 

é composta de ramnose, glucose e fosfato, e cadeias laterais trissacarídicas 

compostas por ramnose, glucose, e N-acetilglucosamina ligados a uma ramnose 

presente na estrutura principal do polissacarídeo (8). A detecção, através da reação 

com anti-soros específicos, desse antígeno do grupo B permite a diferenciação de 

microrganismos dessa espécie dos outros membros do Gênero Streptococcus. 

Lancefield, em 1933 (6), observou que os Streptococcus do grupo B podiam 

ser divididos em tipos, com base nas diferenças antigênicas de um polissacarídeo 

com composição variável entre diferentes amostras, que não a estrutura antigênica 

de grupo B. Foi observado que esse antígeno tipo específico representa um 

polissacarídeo capsular localizado na região externa à parede celular. 

Aproximadamente 90% ou possivelmente todas as amostras de S. agalactiae 

isoladas de seres humanos expressam um dos dez tipos capsulares até agora 

identificados (Ia, Ib, II, III, IV, V, VI, VII, VIII, IX), embora várias das amostras obtidas 

de animais possam se apresentar como não-tipáveis (9 ,10, 11,12,13,14,15). 

A utilização de testes fisiológicos também é de grande auxílio na identificação 

do S. agalactiae, apesar da detecção do grupo sorológico ser muito útil na 

identificação das amostras pertencentes a essa espécie. Esses testes incluem a 

verificação da produção de ácidos a partir da utilização de determinados açúcares, 

hidrólise de esculina, hipurato e amido, tolerância a bile, diferentes temperaturas, 

concentrações de cloreto de sódio, produção das enzimas pirrolidonil arilamidase 

(PYRase) e leucina aminopeptidase (LAPase) entre outros (8,16,17,18). As 

características hemolíticas, assim como as características morfológicas, e os 

resultados negativos em teste de susceptibilidade a bacitracina são indicativos de 

microrganismos da espécie S. agalactiae.  

Um outro teste útil para a identificação de amostras de S. agalactiae é a 

detecção da produção do fator CAMP (Christie, Atkins, Munch-Petersen). Esse fator, 

que consiste em uma proteína extracelular de 23,5 kDa, que intensifica a 

instabilidade da membrana e complementa a lise dos eritrócitos de carneiro pré-

induzida por uma esfingomielinase C (como a β-toxina estafilocócica), é produzido 
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por amostras de S. agalactiae, independente do padrão de hemólise, e pode ser 

detectado através da observação de uma atividade co-hemolítica sinérgica em meio 

de agar-sangue. Além de auxiliar na identificação de S. agalactiae, o fator CAMP é 

também considerado como um fator de virulência adicional dessa espécie devido a 

sua capacidade de se ligar as imunoglobulinas G e M humanas e de animais via 

fração Fc (19). 

Os microrganismos pertencentes à espécie S.agalactiae são parasitas 

obrigatórios de membranas mucosas, distribuídos em sítios como o trato 

gastrointestinal e genitourinário de seres humanos e de vários animais (3). Apesar 

desses microrganismos poderem apresentar uma relação simbiótica com o 

hospedeiro, eles podem causar infecções quando introduzidos em compartimentos 

estéreis do corpo ou em pacientes imunocomprometidos, além da disseminação por 

transmissão horizontal e vertical. A ocorrência de quadros infecciosos está 

diretamente relacionada com fatores de virulência presentes nesses 

microrganismos, dos quais se destacam: cápsula polissacarídica com composição 

variável e o fator CAMP, o qual é letal para coelhos e camundongos quando 

administrado em sua forma purificada pela via intravenosa (20). 

Os polissacarídeos capsulares são fatores de virulência essenciais em S. 

agalactiae, pois inibem a fagocitose e a ativação do complemento na ausência de 

anticorpos específicos. O ácido siálico presente nesses polissacarídeos foi 

demonstrado ser essencial para a patogenicidade de amostras do sorotipo III (21). 

Diversas proteínas antigenicamente distintas podem ser expressas na superfície de 

S. agalactiae. Entre elas estão as proteínas R, X, Rib e proteínas “C”. A proteína X é 

comumente detectada em amostras isoladas de quadros de mastite bovina e 

raramente encontrada entre aquelas obtidas de origem humana. Já as proteínas 

designadas como R (para “resistência” à tripsina) foram relatadas como presentes 

em cerca de 37% das amostras isoladas de seres humanos e apresentam também 

variabilidade sorológica (22). Já a proteína C, tem recebido maior atenção como 

componente potencial para elaboração de vacinas contra S. agalactiae (15). 

A maioria das amostras de S. agalactiae produz enzimas que se ligam a 

várias proteínas do hospedeiro, e possuem atividade antifagocítica. A C5a 

peptidase, consiste de uma proteinase associada à superfície bacteriana que cliva 

especificamente a C5a humana, um dos principais agentes quimiotáticos para 

células polimorfonucleares (22). Essa enzima de aproximadamente 120 kDa está 
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associada à superfície bacteriana; é codificada pelo gene scpB localizado no 

cromossomo e tem sua atividade neutralizada por IgGs específicas (4, 21, 23, 24, 

25,26). 

A aderência do microrganismo às proteínas da matriz extracelular é 

considerada um fator importante para a patogênese do S. agalactiae. A ocorrência 

de uma lipoproteína com atividade ligante, a laminina, uma glicoproteína de 900 kDa 

que é a principal componente da membrana basal e da matriz extracelular, já foi 

descrita em microrganismos dessa espécie (27). A patogênese de S. agalactiae 

envolve o dano aos tecidos epiteliais levando à exposição de estruturas e tecidos 

subjacentes. Devido a isso, a adesão aos componentes da membrana basal pode 

ser essencial para a colonização do epitélio danificado e invasão em direção ao 

sistema circulatório. 

 

1.2 EPIDEMIOLOGIA DO EGB EM GESTANTES 

Estudos sobre a ocorrência de casos esporádicos de infecções por 

Streptococcus do Grupo B foram surgindo até meados da década de 1960, quando 

então vários autores relataram a presença desse microrganismo em diferentes 

síndromes clínicas em seres humanos (5, 28,29). 

 A transmissão vertical do Streptococcus do Grupo B está associada à doença 

perinatal invasiva do recém-nato. Nos últimos anos, a infecção neonatal causada 

pelo EGB, tem apresentado importância crescente, principalmente nos Estados 

Unidos (EUA), onde estudos têm demonstrado um elevado número de sequelas e 

mortes neonatais atribuíveis a esse agente.  

Taxas elevadas de colonização materna, tanto nas gestantes com trabalho de 

parto prematuro, como naquelas com ruptura prolongada de membranas (25,2% e 

30%, respectivamente), associadas com alta incidência de sepse neonatal precoce, 

1,8 por 1000 nascidos vivos foram evidenciadas(30). As taxas de colonização pelo 

EGB nas gestantes e em recém-natos variam de acordo com o sitio de coleta da 

amostra, meio de cultura utilizado, fatores imunológicos, idade da população e entre 

diferentes países e em diferentes regiões geográficas dentro do mesmo país 

(31,32,33,34,35,36,37).   

A distribuição dos diversos sorotipos de EGB varia em diferentes populações 

e áreas geográficas e ao longo do tempo. Em um estudo realizado em nosso meio, o 
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sorotipo Ib foi o mais prevalente nas gestantes colonizadas (33). O sorotipo III foi o 

mais prevalente em gestantes na Europa Oriental e Ocidental, Escandinávia (31,38) 

e Coréia (34), enquanto que os sorotipos II e Ib foram os mais frequentemente 

isolados em estudos no Sul da Europa (31). Outros estudos, nos EUA, Canadá e 

América Latina demonstraram que os sorotipos Ia, Ib, II, III e V foram os mais 

prevalentes (1,31,34,38). 

No Brasil, existem poucas publicações sobre a prevalência do EGB em 

grávidas, variando de 4,0 – 25,0% (33, 39, 40, 41, 42). A identificação de populações 

de gestantes de maior risco para rastreamento de EGB ainda representa um desafio, 

visto que a colonização pelo EGB observada nas gestantes sem fatores de risco 

conhecidos, e a ocorrência de doença neonatal precoce devido ao EGB, é também 

frequente (39, 43, 44). 

 

1.3 EPIDEMIOLOGIA DO EGB EM GESTANTES INFECTADAS PELO 

HIV 

 Em relação às gestantes infectadas pelo Vírus da Imunodeficiência Humana 

(HIV), pouco se conhece sobre a epidemiologia da colonização/infecção pelo EGB 

tanto no Brasil (39) quanto em outros países (45, 46, 47, 48). Shah e colaboradores 

enfatizam a carência de estudos epidemiológicos acerca da colonização pelo EGB 

nesse grupo de gestantes(47). Em um estudo retrospectivo comparando a 

prevalência e os fatores de risco associados à colonização pelo EGB, realizado no 

San Francisco General Hospital (CA - EUA), envolvendo duas coortes de gestantes, 

uma de gestantes infectadas pelo HIV  acompanhadas entre 1997 e 2007 e outra de 

gestantes não infectadas pelo HIV no período de 2002 a 2006, o autor descreve uma 

taxa de colonização de 32,2% nas gestantes infectadas pelo HIV e de 26,1% nas 

não infectadas(47). 

Em um estudo na Bélgica, descrevendo a incidência de doença invasiva 

neonatal pelo EGB em neonatos expostos ao HIV durante a gestação e parto, 

EPALZA e colaboradores descrevem taxas de prevalência de colonização pelo EGB 

de 29% em gestantes infectadas pelo HIV e de 19% em gestantes não 

infectadas(46).  
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GRAY e colaboradores encontraram uma taxa de colonização pelo EGB de 

19,4% nas gestantes infectadas pelo HIV e de 21,5% nas gestantes não infectadas 

em duas coortes de gestantes acompanhadas de 2008 a 2010 no Malawil. 

 No Brasil, El Beitune e colaboradores, em um estudo pioneiro, prospectivo 

publicado em 2006, envolvendo 207 gestantes, 101 infectadas pelo HIV e 106 não 

infectadas pelo HIV, foi relatada uma taxa de prevalência de 19,8% nas gestantes 

infectadas e de 19,1% nas gestantes não infectadas, reafirmando a escassez de 

dados epidemiológicos nesse subgrupo da população (39). 

Alguns fatores têm sido descritos como relacionados à colonização por EGB 

no subgrupo de gestantes infectadas pelo HIV. Shah e colaboradores demonstraram 

associação da colonização por EGB com a etnicidade negra (47). Por outro lado, El 

Beitune e colaboradores, no Brasil, não encontraram associação entre etnicidade 

branca e não branca (49). Nenhuma associação foi demonstrada entre contagem de 

células CD4 e carga viral no parto, outras comorbidades infecciosas e colonização 

vaginal por EGB no estudo publicado por Shah e El Beitune (47, 49). Quanto aos 

desfechos neonatais associados ao estado portador materno de EGB em gestantes 

infectadas pelo HIV, também são escassas as publicações. El Beitune e 

colaboradores avaliaram 101 gestantes infectadas pelo HIV e 109 não infectadas 

pelo HIV, encontrando uma taxa de colonização pelo EGB de 19,7% versus 14 e não 

colonizadas não encontraram nenhuma associação de gestante colonizada por EGB 

com prematuridade e baixo peso ao comparar 101 gestantes infectadas pelo HIV e 

não colonizadas por EGB e 20 gestantes infectadas por HIV e colonizadas por 

EGB(49). O mesmo achado em relação à prematuridade foi relatado por GRAY e 

colaboradores em um estudo envolvendo 397 gestantes infectadas pelo HIV, no qual 

77 eram colonizadas pelo EGB (48). Nessa coorte de 77 pacientes colonizadas por 

EGB e infectadas pelo HIV acompanhadas no Malawi, os sorotipos predominantes 

foram o III (41,6%) e o V (29,9%). Esses autores enfatizam a necessidade de 

estudos adicionais enfocando aspectos epidemiológicos e fatores de risco 

associados à colonização, que poderão propiciar uma melhor abordagem das 

gestantes colonizadas e da prevenção da doença estreptocócica neonatal. 
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1.4 SÍNDROMES INFECCIOSAS MATERNAS E DO NEONATO 

Em 2011, ocorreram 7,2 milhões de mortes em crianças abaixo de 5 anos, no 

mundo, das quais 40% ocorreram em crianças com menos de um mês de vida. Um 

terço dessas mortes neonatais de causa infecciosa ocorreu em países em 

desenvolvimento (50). Em 1970, o EGB foi descrito como a principal causa de sepse 

neonatal nos Estados Unidos, e posteriormente foi também descrito na Europa e na 

Austrália. O EGB tem sido relatado como a principal causa de sepse neonatal no sul 

da África e no Quênia. Entretanto, há uma escassez de dados atualizados na África, 

Ásia e na América Latina (51). 

A colonização materna pelo EGB na gestação está associada não somente à 

doença invasiva neonatal, mas também às infecções na própria gestante. As 

síndromes infecciosas maternas associadas ao EGB durante a gravidez e o período 

após o parto incluem, além da infecção do trato urinário, geralmente bacteriúria 

assintomática, quadros de infecção intra-amniótica, endometrite, infecção de ferida 

cirúrgica, celulite, fascite e ocasionalmente meningite, ou tromboflebite séptica (1,49, 

52). A bacteriúria por EGB ocorre em 2 a 4% das gestações e é associada com alto 

risco de doença neonatal (53,54). 

Trinta a setenta por cento dos neonatos de mães colonizadas apresentam 

colonização transitória por cepas de EGB maternas. A maioria permanece 

assintomática, entretanto 1-2% desenvolvem doença estreptocócica invasiva (5,30,  

52). As síndromes infecciosas neonatais associadas ao Streptococcus agalactiae 

podem se manifestar como doença neonatal invasiva precoce ou tardia. A doença 

de início precoce ocorre até o sexto dia do nascimento, mais frequentemente nas 

primeiras 24 horas. A colonização materna por EGB, o baixo peso ao nascer, e a 

presença de complicações como parto prematuro, ruptura prolongada de 

membranas (>18h) e febre materna, são fatores de risco associados a um maior 

risco de doença invasiva precoce (49). Insuficiência respiratória é a manifestação 

mais típica da doença invasiva precoce, que também pode se apresentar com 

sepse, meningite e choque (1). A doença neonatal de início tardio ocorre entre o 

sétimo e o 89° dia pós-parto e em geral se apresenta até o 30º dia do parto (1). A 

apresentação mais comum é a sepse, embora meningite possa estar presente em 

até 45% dos neonatos acometidos de doença tardia (43). Outras apresentações 

frequentes incluem adenite cervical, celulite e otite. Bacteremia é mais frequente 
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entre neonatos com 2-4 semanas de vida. Complicações graves como cegueira 

cortical, surdez, efusões subdurais, retardo no desenvolvimento psicomotor podem 

ocorrer no curso da doença de apresentação tardia. A taxa de mortalidade 

associada à doença invasiva é de cerca de 4,7% na doença precoce e de 2,8% na 

doença tardia (53). 

 

1.5  PREVENÇÃO DA DOENÇA ESTREPTOCÓCICA NEONATAL 

Os resultados dos primeiros estudos sobre o uso de antibióticos durante o 

trabalho de parto para prevenir a infecção nos recém-natos, demonstraram vários 

óbitos associados às infecções não tratadas(30). Em 1996, o Centro de Controle de 

Doenças dos Estados Unidos (CDC) publicou os primeiros protocolos de prevenção 

da doença estreptocócica neonatal. A partir de então, vários países também 

elaboraram diretrizes para a prevenção da doença estreptocócica (51,52,55,56,57).  

Nos últimos anos, com a implementação dos protocolos de profilaxia antimicrobiana 

com penicilina cristalina em gestantes colonizadas, houve uma redução importante 

das complicações infecciosas maternas e, sobretudo, da morbiletalidade da doença 

neonatal invasiva (30). Existem dois tipos de abordagem à prevenção da doença 

estreptocócica neonatal precoce com o uso de antimicrobianos: uma baseada no 

rastreamento universal das gestantes e fatores de risco e uma outra baseada 

apenas na existência de fatores de risco para a colonização (44). Os Estados Unidos 

e a Austrália preconizam o rastreamento universal do EGB através da coleta de 

swabs anovaginais nas 35-37 semanas de gestação (30,44). A Nova Zelândia, o 

Reino Unido e outros países da Europa adotam a estratégia baseada em fatores de 

risco, que consiste na realização da profilaxia somente na presença desses fatores 

associados à doença invasiva precoce (febre materna no trabalho de parto, ruptura 

de membranas com duração ≥ 18h, amniorrexe prematura < 37semanas) (44,55). A 

implementação de ambas as estratégias de prevenção contribuiu para a redução de 

65-82% da doença neonatal precoce nos Estados Unidos, Austrália e Nova 

Zelândia, 86% na Espanha e 71% na França (44,56,58).  Atualmente, a política de 

abordagem a prevenção da doença estreptocócica neonatal está sendo rediscutida 

no Reino Unido, em relação a manutenção da profilaxia apenas na presença de 

fatores de risco para colonização. Os pesquisadores britânicos têm enfatizado a 
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necessidade de obtenção de evidências robustas que suportem a implementação do 

rastreamento universal na gestação ou o rastreamento intraparto de rotina (58). 

Tanto os protocolos que se baseiam em rastreamento universal quanto os 

que se baseiam em fatores de risco são pautados pela realização da profilaxia com 

uso de antibiótico intravenoso (PIA) iniciado no trabalho de parto. A profilaxia 

antibiótica com penicilina ou ampicilina deve ser realizada em todas as gestantes 

positivas para EGB em swabs vaginais e/ou anorretais, que sejam submetidas a 

partos vaginais; iniciada no período pré-parto, com doses repetidas a intervalos 

regulares por via intravenosa até o parto. Pacientes com os fatores de risco para 

doença invasiva acima descritos ou com status desconhecido para EGB devem 

receber a PIA. Pacientes alérgicas podem ser tratadas com cefalosporina de 1ª 

geração (cefazolina) ou em caso de alergia grave, vancomicina (30). Clindamicina 

via intravenosa pode se constituir também como uma opção para profilaxia em 

pacientes alérgicos à penicilina, mas a confirmação da sensibilidade pelo teste de 

susceptibilidade a antimicrobianos é crucial, inclusive com a metodologia do teste D, 

que detecta a resistência induzível à clindamicina, nos isolados de EGB resistentes 

à eritromicina e sensíveis à clindamicina. Esse teste deve ser realizado 

rotineiramente, uma vez que vários estudos têm demonstrado que a resistência do 

EGB à clindamicina e à eritromicina vem aumentando na última década (33,59). 

Pacientes que são submetidas a parto cesáreo eletivamente não necessitam de 

profilaxia antimicrobiana (30). 

 

2. JUSTIFICATIVA 

Existem inúmeros estudos publicados em países desenvolvidos acerca da 

epidemiologia da colonização materna pelo EGB e dos possíveis fatores de risco 

para doença invasiva neonatal na população de gestantes não infectadas pelo HIV 

(1,5,30,52). No entanto, dados sobre a colonização pelo EGB na população de 

gestantes infectadas pelo HIV, assim como os fatores de risco associados à 

colonização, o perfil de susceptibilidade antimicrobiana, a prevalência de sorotipos, e 

os desfechos neonatais relacionados à colonização, ainda são escassos (39,45,48). 

Apesar dos avanços na prevenção da doença estreptocócica neonatal, por políticas 

de assistência pré-natal já desenvolvidas e implementadas em outros países 

(30,55), no Brasil e em muitos países da América Latina, o rastreamento pré-natal 
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do EGB e a profilaxia antibiótica ainda não estão totalmente implementados em 

muitos centros de assistência pré-natal (60, 61, 62, 63) e portanto, nesses países, a 

doença estreptocócica invasiva ainda se constitui numa ameaça à Saúde Pública 

(60,61,62,63). Adicionalmente à escassez dos estudos, os dados coletados são de 

décadas atrás (51). Mesmo nos países onde essas políticas já estão bem 

estabelecidas, a doença estreptocócica invasiva neonatal ainda é a principal causa 

de morbidade e mortalidade em neonatos (30,64).  

O Programa Nacional de Doenças Sexualmente Transmissíveis (DST), 

Síndrome de Imunodeficiência Adquirida (Aids) e Hepatites Virais do Ministério da 

Saúde (MS) é uma referência internacional pela qualidade das ações de prevenção 

e tratamento e pelo desenvolvimento de políticas inovadoras voltadas para as 

populações mais vulneráveis, como adolescentes, mulheres, gestantes, usuários de 

drogas ilícitas e outros. As estratégias implantadas pelo MS para a prevenção da 

transmissão vertical do HIV é um dos exemplos dessa eficiência 

(65,66,67,68,69,70). Entretanto, essas ações ainda não estão totalmente 

coordenadas com outros Programas de Assistência Integral à Saúde da Mulher. 

Com o objetivo de reduzir os altos índices de mortalidade materna e infantil, e 

garantir um maior acesso e melhoria na qualidade da assistência à gestante e ao 

bebê, o MS lançou em 2011 a Rede Cegonha (MS Portaria no. 1459, 24/06/2011), 

composta por um conjunto de medidas para garantir, pelo Sistema Único de Saúde 

(SUS), atendimento de qualidade, seguro e humanizado, desde a confirmação da 

gravidez, passando pelo pré-natal e parto, até os dois primeiros anos de vida do 

bebê, visando a melhoria do acesso e do número de consultas pré-natais e 

preconizando a realização de testes rápidos para o diagnóstico precoce da gravidez, 

da infecção pelo HIV e sífilis, reforçando a adesão aos tratamentos.  

O Hospital Federal dos Servidores do Estado (HFSE), no Rio de Janeiro, 

através de sua equipe multidisciplinar, desde 1996, acompanha uma coorte de 

grávidas HIV positivas, sendo atualmente um dos principais centros de referência na 

prevenção da transmissão vertical do HIV. Anualmente, em torno de 130 a 150 

novas gestações são incluídas na coorte desse centro. O Programa de Assistência 

Pré-natal do HFSE, juntamente com outros centros brasileiros e latino-americanos 

de assistência às gestantes infectadas pelo HIV, mantém colaborações com o 

NICHD (Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human 

Development), conduzindo estudos prospectivos nas suas coortes de gestantes 
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infectadas (NICHD International Site Development Initiative – NISDI) desde 2002. O 

NISDI é um estudo prospectivo no âmbito de uma coorte e foi desenhado para 

descrever as características das mulheres grávidas infectadas pelo HIV e suas 

crianças que recebem atenção médica nos centros clínicos participantes da América 

Latina, tendo produzido diversas publicações (71,72,73,74,75,76,77,78). 

 A partir de 2008, foi implantado no HFSE um protocolo para rastreamento de 

EGB e prevenção da doença estreptocócica neonatal nas gestantes infectadas pelo 

HIV baseado no protocolo de rastreamento universal do CDC. Paralelamente, um 

protocolo para coleta de dados sobre as rotinas de profilaxia para EGB em gestantes 

infectadas pelo HIV foi feito nos centros latino-americanos, pertencentes à coorte 

NISDI. Os dados obtidos a partir da análise dessa coorte e do estudo conduzido na 

coorte NISDI aqui apresentados poderão contribuir para um melhor conhecimento da 

patogenia e da epidemiologia da colonização pelo EGB e da doença estreptocócica 

neonatal invasiva, além de fortalecer a implementação de políticas de prevenção à 

doença estreptocócica, fundamental para o controle da doença invasiva precoce 

neonatal no Brasil e nos países da América Latina (32,62,63).    

 

3. OBJETIVOS 

 

3.1. OBJETIVO GERAL 

      - Estudar a prevalência e os fatores associados à colonização pelo EGB em uma 

coorte de gestantes infectadas pelo HIV em acompanhamento no HFSE. 

      - Descrever as taxas de colonização pelo EGB entre as gestantes infectadas 

pelo HIV acompanhadas em centros de referência na América Latina pertencentes à 

coorte do NISDI (NICHD International Site Development Initiative).  

 

3.2. OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

3.2.1 Relacionados à coorte de gestantes do HFSE 

      − Comparar as taxas de colonização por EGB nas culturas de secreções 

vaginais e anorretais maternas. 

      − Descrever o perfil de susceptibilidade aos antimicrobianos das cepas de EGB 

isoladas dessas gestantes. 

     − Identificar os sorotipos dos EGB isolados. 
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     − Comparar as taxas de colonização por EGB na entrada na coorte e próximo ao 

parto, correlacionando com a contagem de linfócitos CD4.   

     − Descrever os desfechos clínicos nos recém-natos das mães colonizadas por 

EGB. 

 

3.2.2 Relacionados à coorte de gestantes do NISDI 

     - Descrever as políticas institucionais para prevenção da doença estreptocócica 

neonatal nos centros participantes da coorte NISDI.  

     - Descrever a taxa de doença ou colonização por EGB nas gestantes e nos 

recém-natos.  

 

4. ASPECTOS ÉTICOS RELACIONADOS AOS ESTUDOS 

Ambos os estudos tiveram a aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa em 

Seres Humanos do HFSE (CEP-HFSE) sob o número 000.097 (NISDI) e 000.358 

(Estudo da prevalência e de fatores de risco associados à colonização materna por 

Estreptococos do grupo B em uma coorte de gestantes HIV positivas do Hospital 

Federal dos Servidores do Estado, Rio de Janeiro) e do CEP do Instituto de 

Pesquisa Clínica Evandro Chagas (IPEC) sob o número 0255. O pesquisador se 

comprometeu a seguir todas as normas de boas práticas clínicas e de proteção aos 

sujeitos de pesquisa, assim como toda a legislação brasileira. 

Todas as gestantes de ambos os estudos passaram pelo processo de 

consentimento informado, assinando o termo ao concordarem em participar desses 

estudos. Os TCLE`s foram elaborados de acordo com as normas estabelecidas pela 

Resolução 196 do Conselho Nacional de Saúde, descrevendo todos os 

procedimentos, riscos, custos e aspectos relacionados à confidencialidade e direito à 

recusa, sem prejuízos ao seu tratamento rotineiro. 

O estudo NISDI também obteve aprovação do Comitê Nacional de Ética em 

Pesquisa em Seres Humanos – CONEP sob o número 03819. 

   

 

A apresentação da população e métodos, resultados e discussão referentes 

aos objetivos relacionados à coorte de gestantes do HFSE e relacionados à coorte 
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de gestantes do NISDI será realizada através da apresentação dos artigos 

científicos 1 (publicado) e 2(aceito para publicação), respectivamente.  
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5. ARTIGOS CIENTÍFICOS 

 

5.1. ARTIGO 1 

5.1.1 Artigo 1 publicado 
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5.2. ARTIGO 2 

 

5.2.1 Comunicado de aceitação do artigo 2 para a revista 

International Journal of Gynecology & Obstetrics  

 

 

http://click.infospace.com/ClickHandler.ashx?du=http%3a%2f%2fwww.ijgo.org%2f&ru=http%3a%2f%2fwww.ijgo.org%2f&ld=20121022&ap=1&app=1&c=iminentxml2.br&s=iminentxml2&coi=239138&cop=main-title&euip=186.241.64.152&npp=1&p=0&pp=0&pvaid=1749731f58ef49dd9a2356965f3f50af&ep=1&mid=9&hash=B67F404437E99A81083D4304E2553458
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5.2.2 Artigo 2 aceito para publicação 
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6. CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Ambos os estudos são complementares no que se refere ao estudo da 

prevalência das taxas de colonização e doença estreptocócica de gestantes 

infectadas pelo HIV e seus recém-natos, realizados em centros de transmissão 

vertical da América Latina. No entanto, o estudo do HFSE também abordou a 

questão da identificação dos sorotipos e do perfil de susceptibilidade antimicrobiana 

do EGB, ao passo que o estudo NISDI concentrou-se nas políticas e práticas da 

profilaxia da doença estreptocócica. 

Apesar da complementariedade dos dois estudos, as taxas de colonização 

foram diferentes (31% no estudo do HFSE versus 8,3% no estudo NISDI). De acordo 

com a literatura, as taxas de isolamento do EGB em secreção anovaginal são muito 

variáveis. Vários fatores como região geográfica, condições climáticas, etnicidade, 

condições de higiene sexual, medicamentos para tratamento de infecções vaginais, 

comportamento sexual (uso de lubrificantes), época na gestação da coleta dos 

swabs (pré-natal ou intraparto) e grau de controle de qualidade da metodologia 

diagnóstica empregada (28,30,45,52,79,80) podem influenciar os resultados. A 

positividade das culturas varia de acordo com a metodologia empregada para coleta 

e processamento das amostras. O sítio da coleta também pode modificar as taxas 

de isolamento do EGB. A coleta combinada de sítio vaginal e anorretal aumenta a 

taxa de recuperação do EGB nas gestantes. O uso de meio de transporte pode 

contribuir mantendo a viabilidade do EGB até o seu processamento no laboratório. O 

uso de meios enriquecidos como o meio de Todd Hewitt suplementado com 

gentamicina (8 µg/ml) e ácido nalidíxico (15 µg/ml) também aumenta a sua 

recuperação (30). Resultados falsos-negativos do exame de cultura podem atingir 

proporções de até 50% quando se utiliza cultivo no agar simples e a positividade 

pode ser um pouco mais elevada quando se utilizam  meios seletivos. No entanto, 

mesmo com o emprego desses meios, a positividade da cultura para o diagnóstico 

do estado portador pode ainda ser limitada (30).     

 O rigor metodológico na coleta de swabs, o imediato processamento no 

laboratório do próprio HFSE, e o uso de meios enriquecidos podem ter contribuído, 

além da variabilidade geográfica nos diversos países participantes do estudo NISDI, 
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para as diferenças nas taxas de colonização encontradas na coorte do HFSE e na 

coorte do NISDI. 

O estudo do HFSE foi um estudo prospectivo, desenhado com o objetivo de 

conhecer a prevalência da colonização do Streptococcus do Grupo B, tendo sido 

rigorosamente controlado para que fossem asseguradas todas as condições que 

evitassem perdas de dados, e condições para uma coleta de material adequada, 

excluindo-se pacientes em uso de creme vaginal e/ou antibioticoterapia nas 4 

semanas precedentes à coleta, ou na presença de sangramento vaginal; com 

controle de qualidade para execução dos métodos bacteriológicos. Além disso esse 

estudo também avaliou o perfil de susceptibilidade e identificou os subtipos das 

cepas isoladas de EGB das gestantes.  

Por sua vez, para o estudo NISDI, sobre as políticas de prevenção e taxas de 

infecção da doença estreptocócica em mulheres infectadas pelo HIV e seus recém-

natos na América Latina, a captura dos dados foi feita de forma retrospectiva nos 

diversos centros. O NISDI foi desenhado para descrever as características das 

mulheres gestantes infectadas pelo HIV e suas crianças que recebem atenção 

médica nos centros clínicos participantes da América Latina e não foi específico para 

detecção da colonização por EGB e não avaliou o perfil de susceptibilidade 

antimicrobiana. Os estudos corroboram as recomendações atuais preconizadas pelo 

CDC (30), de rastreamento de rotina nas 35-37 semanas de gestação, também para 

a população de gestantes infectadas pelo HIV como uma medida importante para a 

prevenção da doença estreptocócica. 

No estudo 1, a principal limitação foi o tamanho amostral e a não existência 

de um grupo controle de gestantes não infectadas pelo HIV. No estudo 2, a principal 

limitação foi a ausência de uma metodologia padronizada para diagnóstico pela 

cultura nos diferentes centros participantes da coorte NISDI. 
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7. CONCLUSÕES 

 

1. A taxa de colonização pelo EGB na coorte de gestantes infectadas pelo HIV do 

Hospital Federal dos Servidores do Estado (31%) é mais elevada do que a 

encontrada em estudo prévio nacional e internacionais, enfatizando a importância da 

identificação das gestantes colonizadas pelo EGB, para a prevenção da doença 

estreptocócica invasiva precoce neonatal nessa coorte 

2. A prevalência de colonização pelo EGB na coorte de gestantes infectadas pelo 

HIV do Hospital Federal dos Servidores do Estado (31%) é mais elevada do que na 

coorte NISDI ( 8,3%). 

3. As taxas de colonização por sítio foram: Sítio vaginal, 25,3% (40/158); sítio retal, 

12% (19/158); ambos os sítios, 6,3%(10/158).  

4. Os sorotipos predominantes de EGB encontrados na coorte do HFSE foram Ib e 

Ia. 

5. Não houve diferença estatisticamente significativa entre as gestantes colonizadas 

e não colonizadas, quanto à contagem de linfócitos CD4 na entrada da coorte e 

próxima ao parto 

5. Todas as cepas de EGB identificadas foram sensíveis à penicilina. 

6.Não houve diferença estatisticamente significativa nos desfechos clínicos dos 

recém-natos nascidos de mães colonizadas e não colonizadas  

7. As políticas de prevenção da doença estreptocócica invasiva neonatal ainda não 

foram totalmente implementadas em alguns centros do NISDI na América Latina.  
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8. RECOMENDAÇÕES 

 

1. O estudo ratifica o rastreamento de rotina das gestantes infectadas pelo HIV 

entre a trigésima quinta e a trigésima sétima semanas de gestação, conforme 

preconizado para as gestantes não infectadas pelo HIV, visando a profilaxia 

antibiótica da doença estreptocócica invasiva neonatal precoce. 

2. Estudos adicionais poderão contribuir para um monitoramento do perfil de 

sensibilidade antimicrobiana do EGB, assegurando a profilaxia eficaz da 

doença estreptocócica perinatal.  

3. O conhecimento e a distribuição dos sorotipos presentes nesta subpopulação 

de gestantes poderá vir a se constituir em uma ferramenta adicional para 

auxiliar no desenvolvimento de futuras vacinas.  

4. Futuros estudos regionais poderão auxiliar no conhecimento da epidemiologia 

da doença estreptocócica invasiva e contribuir para a ampliação e 

fortalecimento da implementação de políticas de prevenção da doença 

estreptocócica invasiva neonatal em países da América Latina.  
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APÊNDICE A – Ficha de Pré-natal - Obstetrícia 
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APÊNDICE B – Ficha de Pré-natal - Infectologia 
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APÊNDICE C – Ficha de Parto 
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APÊNDICE D – Ficha de Acompanhamento do Recém-nato 
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APÊNDICE E –  Ficha de Exames Complementares do Pré-natal   
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APÊNDICE F – Ficha de Exames de Hemograma e Bioquímica do Pré-

natal 
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APENDICE G – Instruções para preenchimento de Formulário do Estudo 

2 (adaptado de Estudo Peri 26 ) 
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APÊNDICE H – Questionário sobre Políticas e Práticas Institucionais  

para a Prevenção da Doença Estreptocócica Neonatal dos Centros 

NISDI  (adaptado do Estudo Peri 26) 
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APÊNDICE I – Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
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 ANEXO A – Carta de Aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa do 

HFSE 
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 ANEXO B – Carta de Aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa do 

IPEC 
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