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Gouvêa, M I F S.Streptococcus do Grupo B: acurácia da metodologia XPERT 
GBS para o diagnóstico da colonização materna e estudo da prevalência de 
recolonização em uma coorte de gestantes infectadas pelo HIV. Rio de Janeiro; 
2016. 132f. Tese [Doutorado em Pesquisa Clínica em Doenças Infecciosas] – 
Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas. 

 
RESUMO 

 
Introdução: Streptococcus do Grupo B (EGB) continua a ser a causa mais frequente 
de doença infecciosa neonatal. A colonização materna por EGB é o principal fator de 
risco para a doença invasiva neonatal precoce. Muitos testes moleculares rápidos, 
como a reação em cadeia da polimerase em tempo real (RT-PCR) automatizada, 
foram desenvolvidos, mas há poucos dados sobre o seu desempenho em gestantes 
infectadas com o vírus da imunodeficiência humana (HIV). A colonização materna 
por EGB pode ser crônica, transitória e intermitente, e pode ser recorrente em 
gestações subsequentes. Poucos estudos avaliaram a taxa de recolonização e as 
variáveis associadas com a recolonização em gravidez subsequente. Objetivos: O 
objetivo do estudo foi avaliar o desempenho de um teste RT-PCR automatizado para 
a detecção pré-natal de Streptococcus do Grupo B em gestantes infectadas pelo HIV 
e adicionalmente descrever a frequência de recolonização por EGB e os possíveis 
fatores de risco na primeira e segunda gestação associados à recolonização. 
Métodos: O primeiro estudo foi um estudo transversal em uma coorte de mulheres 
grávidas infectadas pelo HIV. Entre 35-37 semanas de gestação, um par de swabs 
retovaginais combinados foi coletado para realização de cultura convencional e do 
RT-PCR comercial GeneXpert GBS (Cepheid, Sunnyvale, CA, EUA). Utilizando a 
cultura como teste de referência, a sensibilidade, especificidade, valores preditivos 
positivo (VPP) e negativo (VPN), as razões de verossimilhança positiva e negativa 
foram estimadas; no segundo estudo foram avaliados dados sociodemográficos, 
clínicos e laboratoriais de todas as pacientes infectadas pelo HIV que tiveram 2 ou 
mais gestações consecutivas, e que foram rastreadas para EGB em ambas as 
gestações e os fatores de risco associados com a recolonização por EGB na 
gestação subsequente foram investigados.  Resultados: A partir de junho 2012 a 
fevereiro de 2015, trezentos e trinta e sete gestantes preencheram os critérios de 
inclusão; 336 foram incluídas nas análises. A taxa de colonização pelo EGB foi de 
19.04%. Sensibilidade e especificidade do ensaio Xpert GBS foi 85.94% (IC 95%, 
75.38-92.42) e 94.85% (IC 95%, 91.55-96.91). O VPP e o VPN foram 79.71% (95% 
CI, 68.78-87.51) e 96.63% (IC 95%, 93.72-98.22). No segundo estudo, foram 
analisados dados de 75 pacientes incluídas de agosto de 2008 a agosto 2015 (16/91 
elegíveis foram excluídas). A taxa de recolonização foi de 53.3% na gestação 
subsequente. Presença de Diabetes mellitus gestacional (DMG) materno e baixo 
peso do neonato na primeira gestação e uso de drogas ilícitas na gestação 
subsequente foram associados com recorrência do EGB. Conclusões: GeneXpert é 
um teste com bom desempenho para identificação da colonização pré-natal por EGB 
em gestantes infectadas pelo HIV e é uma boa opção onde a cultura não é viável. A 
taxa de recolonização em gestação subsequente foi 53.3%. DMG e baixo peso do 
neonato na gestação anterior e uso de drogas ilícitas na gestação subsequente 
incrementaram a ocorrência de colonização na gestação subsequente. 
 
Palavras-chave: 1. Streptococcus do Grupo B (EGB) 2. Gestantes. 3 Infecções por 
HIV. 4.Testes diagnósticos. 5. Acurácia. 6. Prevalência. 7. Recorrência. 
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Gouvêa, M I F S.Group B Streptococcus: acuraccy of XPERT GBS assay for the 
diagnosis of maternal colonization and prevalence of recolonization in a cohort 
of HIV-infected pregnant women. Rio de Janeiro; 2016. 132f. Tese [Doutorado em 
Pesquisa Clínica em Doenças Infecciosas] – Instituto Nacional de Infectologia 
Evandro Chagas 

ABSTRACT 

 
Introduction: Group B Streptococcus (GBS) remains the leading cause of infectious 
neonatal disease. Maternal colonization is the main risk factor for invasive early 
neonatal disease. Many rapid molecular tests, as automatized rapid real-time 
polymerase chain reaction (RT-PCR), have been developed, but there is scarce data 
regarding its performance in human immunodeficiency virus (HIV) infected pregnant 
women. Maternal GBS colonization can be chronic, transient or intermittent, and can 
be recurrent in subsequent gestations. Few studies have evaluated recolonization 
rate and variables associated with recolonization in subsequent pregnancies. 
Objectives: The aim of the study was to evaluate a RT-PCR accuracy for the 
antenatal detection of Group B Streptococcus colonization in HIV-infected pregnant 
women and additionally to describe GBS recolonization rate and risk factors in prior 
and subsequent pregnancy associated with recolonization in subsequent 
pregnancies. Methods: The first stage of the project consisted of a cross-sectional 
study in a cohort of HIV-infected pregnant women. At 35-37 weeks of pregnancy, a 
pair of combined rectovaginal swabs were collected to perform conventional culture 
for GBS detection and the commercial RT-PCR GeneXpert GBS (Cepheid, 
Sunnyvale, CA, US). Using culture as the reference test, sensitivity, specificity, 
positive and negative predictive values, positive and negative likelihood ratios were 
estimated; in the second phase sociodemographic, clinical and laboratory data from 
all the HIV-infected pregnant women who had two or more consecutives deliveries 
and who had been screened and had known GBS results in both pregnancies were 
evaluated and risk factors associated with GBS recolonization in subsequent 
pregnancies were investigated. Results: From June 2012 to February 2015, three 
hundred thirty seven pregnant women met the inclusion criteria of the study. One 
woman was later excluded, due to failure to obtain a result in the index test; 336 were 
included in the analyses. GBS colonization rate was 19.04%. Sensitivity and 
specificity of Xpert GBS assay was 85.94% (95% CI, 75.38-92.42) and 94.85% (95% 
CI, 91.55-96.91); PPV and NPV values were 79.71% (95% CI, 68.78-87.51) and 
96.63% (95% CI, 93.72-98.22). In the second phase of the study, from August 2008 
to August 2015, 75 patients met inclusion criteria and were analyzed (16/91 were 
excluded). The recolonization rate was 53.3% in the subsequent pregnancy. 
Maternal Gestational diabetes mellitus (GDM) and low birth weight (LBW) in the prior 
pregnancy and illicit drug use in the subsequent pregnancy were associated with 
recurrence of GBS colonization. Conclusion: GeneXpert is an accurate test for 
diagnosis of GBS prenatal colonization in HIV-infected pregnant women and it is a 
good option to detect GBS colonization in settings where culture is not feasible. 
Recolonization rate in subsequent pregnancy was 53.3%. (GDM) and low birth 
weight (LBW) in the prior pregnancy and illicit drug use in the subsequent pregnancy 
were associated with recurrence of GBS colonization. 

Keywords: 1. Group B Streptococcus (GBS). 2. Pregnant women. 3. HIV infections.  
4. Diagnostic tests. 5. Accuracy. 6. Prevalence. 7. Recurrence.   
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1 INTRODUÇÃO 

  

1.1 STREPTOCOCCUS DO GRUPO B  

O Estreptococo do Grupo B (EGB) ou Streptococcus agalactiae foi descrito 

por Nocard em 1887, e inicialmente foi reconhecido principalmente como agente 

responsável pela mastite bovina (1). Até 1938, quando Fry descreveu 3 casos fatais 

de febre puerperal, ele tinha sido identificado apenas em culturas de secreção 

vaginais de mulheres puérperas assintomáticas (1,2). Em 1933, Lancefield, em um 

estudo envolvendo 106 amostras de Estreptococos hemolíticos de origem humana, 

de animal e de alimentos, elaborou um novo sistema de classificação em 5 

sorogrupos, baseando-se em diferenças nas características antigênicas identificadas 

por testes de precipitação nas amostras e subsequentemente identificou o EGB em  

parturiente com febre puerperal (1–3). Somente a partir de 1960 foi valorizada sua 

importância como patógeno humano em infecções em gestantes e recém-natos 

(1,2). A partir de 1970, o EGB foi reconhecido como a principal causa infecciosa de 

doença neonatal precoce nos Estados Unidos e posteriormente também em vários 

outros países como no Reino Unido (1,4).  

EGB são bactérias gram-positivas que pertencem ao Gênero Streptococcus. 

Como outras espécies do mesmo gênero, EGB são cocos gram-positivos, com forma 

esférica ou ovalada, catalase negativos, imóveis e não esporulados. Também são 

anaeróbios facultativos, com metabolismo fermentativo e nutricionalmente exigentes, 

com temperatura ótima de crescimento de 35ºC (5). As colônias apresentam 

coloração amarelo acinzentada e aspecto plano (5). 

A maioria das amostras é classificada como Streptococcus β-hemolitico 

produzindo hemólise total em meios de cultura agar sangue. Entretanto, algumas 

cepas promovem lise parcial dos eritrócitos (α-hemólise) e cerca de 1 a 2% 

apresentam ausência de hemólise (5).  

O teste padrão para a identificação e diferenciação das cepas β-hemoliticas 

foi desenvolvido por Lancefield em 1933 e se baseia na detecção de antígenos 

específicos na parede celular. A parede celular de todos os membros do Gênero 

Streptococcus é constituída de peptideoglicana, carboidratos, ácido teicóico e 

proteínas, dispostos em várias camadas. Um dos carboidratos é o antígeno C, que 

permite a diferenciação em vários grupos sorológicos (designados por letras 
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A,B,C,D). A espécie S. agalactiae pertence ao sorogrupo B, sendo também 

denominada Streptococcus do Grupo B. Atualmente a fenotipagem de Lancefield é 

utilizada somente para identificação de determinadas espécies de Streptococcus 

como os grupos A, B, C, F e G; o antígeno do grupo D, foi reclassificado como um 

Gênero a parte e desde 1984 descrito como pertencente  ao Gênero Enterococcus 

(2). 

O Grupo B pode ser subdividido em subtipos, baseado nas diferenças 

antigênicas na composição de polissacarídeos localizados na região externa da 

parede celular, tendo sido descritos até o momento dez sorotipos nas amostras 

isoladas de seres humanos, respectivamente Ia, Ib, II, III, IV, V, VI, VII, VIII, IX 

(1,5,6). Uma pequena proporção de cepas podem ser não tipáveis (5). A 

identificação dos sorotipos tem importância epidemiológica, ocorrendo uma enorme 

variabilidade geográfica, entre diferentes grupos populacionais e ao longo do tempo 

(7–9).  

 

1.2 EGB EM GESTANTES – ASPECTOS EPIDEMIOLÓGICOS 

A epidemiologia do EGB tem sido amplamente estudada nos países europeus 

e nos Estados Unidos. Entretanto no Brasil, comparativamente com estas regiões, 

ainda existem relativamente poucos estudos robustos sobre a prevalência e fatores 

de risco para a colonização pelo EGB em gestantes. Como o rastreamento de rotina 

do EGB ainda não foi implementado uniformemente, a maioria dos relatos são 

referentes a um único centro com populações com número limitado de gestantes e 

com grande variabilidade na qualidade técnica das metodologias utilizadas para o 

diagnóstico do estado portador materno (8,10). 

Vários fatores de risco para colonização materna tem sido descritos como. 

etnicidade não branca, obesidade, uso de tampão ou dispositivo intrauterino, 

bacteriúria na gestação atual, atividade sexual com parceiro colonizado (1,4,11). 

Alguns autores sugerem a ocorrência de transmissão do EGB entre casais por via 

sexual. Embora esta via de transmissão possa ocorrer, a transmissão através de 

contato sexual casual é reduzida  (12,13). As taxas de colonização pelo EGB nas 

gestantes e em recém-natos variam de acordo com idade da população materna, 

idade gestacional e sítio de coleta da amostra, meio de cultura utilizado, fatores 

imunológicos, entre diferentes países e em diferentes regiões geográficas dentro do 

mesmo país (4,8,14–17). A colonização materna é o principal fator de risco para a 
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colonização e doença perinatal invasiva do recém-nato. Vários estudos relataram 

uma frequência elevada de complicações com sequelas e mortes neonatais 

associadas a este agente (4,8,18). Quanto maior a taxa de colonização materna, 

maior o risco de sepse neonatal precoce. O risco também é elevado nas gestantes 

com trabalho de parto prematuro, naquelas com ruptura prolongada de membranas 

(4,18). No Brasil, de acordo com estudos publicados, a taxa de colonização por EGB 

em gestantes tem variado de 4 a 30% (19); na maioria dos estudos se encontra em 

torno de 15 a 20% (15,16,19–22).  

Os sorotipos Ia, Ib, II, III e V tem sido mais frequentemente associados à 

colonizacão de gestantes e doença invasiva neonatal precoce nos Estados Unidos e 

Canadá, (2,7,14,23) enquanto que nas gestantes na Europa Oriental e Ocidental, 

Escandinávia e Coréia, o sorotipo III foi o mais frequentemente identificado (7). 

Simões e colaboradores, em um estudo brasileiro conduzido em Jundiaí envolvendo 

316 gestantes e publicado em 2007 descreveram o sorotipo Ib como o mais 

prevalente nas gestantes (23,9%), seguido dos sorotipos II e Ia (19.6% e 17.4% 

respectivamente) (19). Em um outro estudo brasileiro, de avaliação da diversidade 

genética e caracterização fenotípica de 60 amostras de EGB do Rio de Janeiro (85% 

dessas provenientes de amostras vaginais de gestantes assintomáticas), Corrêa e 

colaboradores descreveram o sorotipo Ia como o mais prevalente (33,2%), seguido 

dos sorotipos II e V (15%) (23). Não foram encontrados sorotipos VI e VII em 

nenhum dos 2 estudos (19,23). O maior interesse na identificação de sorotipos de 

EGB  e sua distribuição geográfica é a confecção de vacinas direcionadas para os 

agentes mais prevalentes da população de interesse (1).  

 

1.3 EGB EM GESTANTES INFECTADAS PELO HIV 

 Existem poucos dados sobre a epidemiologia da colonização pelo EGB em 

gestantes infectadas pelo HIV tanto no Brasil, (8,24) quanto em outros países (25–

28). Embora a infecção pelo HIV não esteja associada com taxas de colonização por 

EGB mais elevadas que as da população de gestantes não infectadas pelo HIV, 

parece haver um maior risco de doença invasiva pelo EGB nos neonatos expostos 

ao HIV do que entre os não expostos (29).  Este risco aumentado parece estar 

relacionado aos níveis inferiores de anticorpos capsulares e de anticorpos de 

proteinas da superfície e também à transferência transplacentária inadequada de 

anticorpos maternos para o neonato exposto (29).  
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Em um estudo prospectivo brasileiro divulgado em 2006, envolvendo 207 

gestantes, 101 infectadas pelo HIV e 106 não infectadas pelo HIV, a taxa de 

prevalência do EGB foi de 19,8% nas gestantes infectadas e de 19,1% nas 

gestantes não infectadas. Também não foi observada diferença estatisticamente 

significativa nas taxas de colonização por EGB, quanto a contagem de células CD4 

(30).  

 Shah e colaboradores, em um estudo retrospectivo conduzido entre 1997 e 

2007, comparando a prevalência e os fatores de risco associados à colonização pelo 

EGB, realizado no San Francisco General Hospital (CA - EUA), descreveram uma 

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

não infectadas (28). 

Em Malawi, em duas coortes de gestantes acompanhadas de 2008 a 2010 

(25), Gray e colaboradores encontraram uma taxa semelhante de colonização pelo 

EGB; de 19,4% nas gestantes infectadas pelo HIV e de 21,7% nas gestantes não 

infectadas. 

Entretanto, Epalza e colaboradores reportaram taxas de prevalência de 

colonização pelo EGB diferentes no grupo de gestantes infectadas pelo HIV (29%) e  

não infectadas (19%), (26) em um estudo descrevendo a incidência de doença 

invasiva neonatal pelo EGB em neonatos expostos ao HIV durante a gestação e no 

parto.  

Em 2015, Lekala e colaboradores, analisando dados de 340 gestantes na 

África do Sul com e sem infecção pelo HIV relataram uma taxa de colonização por 

EGB mais elevada nas gestantes infectadas pelo HIV (41,5%), quando comparada a 

taxa no grupo de pacientes não infectadas pelo HIV (34,7%) (31). 

Alguns fatores têm sido associados à colonização por EGB no subgrupo de 

gestantes infectadas pelo HIV, mas os dados, devido ao reduzido número de 

estudos, ainda são conflitantes. Em 2 estudos nessa população, El Beitune e João 

relataram associação entre etnicidade negra e colonização (8,30). No mesmo 

estudo, El Beitune encontrou também associação entre diabetes gestacional e risco 

de colonização por EGB (30). Em outro estudo, Shah, encontrou uma associação 

entre presença de carga viral detectável e colonização pelo EGB nas gestantes com 

infecção pelo HIV, mas esta associação não foi confirmada por outros estudos que 

também analisaram a mesma variável (8,28,30). 
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1.4 COLONIZAÇÃO E INFECÇÃO EM GESTANTES E NO NEONATO 

O principal reservatório do Streptococcus do Grupo B é o trato gastrointestinal 

inferior (2,18). A colonização vaginal por EGB se dá a partir da colonização do trato 

intestinal e pode ser transitória, intermitente ou crônica. O trato genitourinário 

também pode ser colonizado (2,18). 

Além da doença invasiva neonatal, a colonização materna na gestação pode 

estar associada também às infecções na gestante (2). As infecções maternas 

associadas à colonização do EGB podem ocorrer também no período pós-parto. 

Corioamnionite, endometrite, celulite, fascite, bacteremia e meningite têm sido 

descritas (2,4,18). O EGB é o agente responsável por 15% das endometrites 

periparto e por 15% das bacteremias no período puerperal (2). Abscesso pélvico e 

tromboflebite séptica podem ocorrer raramente como complicações da endometrite, 

a qual frequentemente tem etiologia polimicrobiana (2,18). EGB também tem sido 

isolado em 2-15% das infecções de ferida cirúrgica pós-cesárea (18). Outras 

apresentações clínicas da infecção por EGB incluem bacteriúria assintomática, 

cistite e raramente pielonefrite (2,32). A bacteriúria por EGB, em qualquer trimestre 

da gestação, é um preditor de colonização intensa e é associada com alto risco de 

doença neonatal (2,18). 

A presença de colonização materna no parto é o principal fator de risco para a 

colonização e doença invasiva neonatal. Trinta a setenta por cento dos recém-natos 

de mães portadoras apresentam colonização transitória por cepas de EGB 

maternas. Destes, 1-2% desenvolvem doença estreptocócica invasiva, embora a 

maioria permaneça assintomática (4,8,18). Duas síndromes infecciosas neonatais 

associadas ao Streptococcus agalactiae são descritas: doença neonatal invasiva 

precoce ou tardia. A doença neonatal precoce ocorre até o sexto dia do nascimento, 

geralmente com início dos sintomas nas primeiras 24-48 horas. Na doença precoce, 

a aquisição do EGB por transmissão vertical pode ocorrer no período antenatal 

(intrautero), entretanto, mais comumente ocorre no período intraparto, quando o 

EGB por via ascendente atinge o líquido amniótico ou no momento da descida 

através do canal de parto. O EGB pode causar infecção mesmo com membranas 

amnióticas íntegras e a infecção pode resultar em aborto, natimorto ou parto 

prematuro (33). Vários fatores maternos além da colonização materna por EGB, 

também incrementam o risco de doença invasiva precoce, como história materna de 

neonato com doença estreptocócica invasiva em uma gestação prévia, bacteriúria 
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por EGB na gestação, baixos títulos de anticorpos contra polissacarídeo capsulares 

do EGB e febre materna. Outros fatores no período intraparto como parto prematuro, 

ruptura prematura de membranas, ruptura prolongada de membranas (>18h) e o 

baixo peso ao nascer também estão implicados com maior risco de doença neonatal 

precoce, (2,4,33). A doença neonatal precoce se apresenta geralmente com 

sintomas de sepse e pneumonia; sendo a insuficiência respiratória a manifestação 

mais típica. Também pode ocorrer meningite e choque, entretanto a meningite 

ocorre em 6% dos casos, menos frequentemente que na doença tardia (4,18). A 

doença neonatal tardia ocorre entre sete e oitenta e nove dias após o parto e em 

geral se manifesta até 30 dias após o parto (1). Sepse é a apresentação mais 

comum. Bacteremia sem foco aparente e meningite ocorrem respectivamente em 

65% e 30% dos casos de pacientes com doença tardia (4,18). Em neonatos 

acometidos de meningite, sequelas neurológicas como surdez, retardo no 

desenvolvimento psicomotor, efusões e cegueira podem ocorrer (2,4). A taxa de 

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

de 2,8% na doença tardia (18). A mortalidade associada a sepse por EGB é bem 

mais elevada em neonatos prematuros, chegando a atingir 30% em neonatos com 

<33 semanas (4,18,34). Todos os sorotipos de EGB podem causar doença neonatal 

invasiva e existem diferenças entre prevalências dos diversos sorotipos na doença 

precoce e na tardia. Entretanto, em um estudo recente de revisão sistemática e 

meta-análise de doença invasiva neonatal estreptocócica, o sorotipo III foi o 

predominante nas infecções neonatais em todas as regiões geográficas (35). O 

sorotipo III  também tem sido descrito como o mais frequente nos casos de neonatos 

com meningite por EGB (36). Recentemente, com desenvolvimento de técnicas de 

sequenciamento multilocus, clones altamente virulentos como sorotipo III, ST-17 tem 

sido associados a casos de meningite e a um pior prognóstico (36). A identificação 

destes clones virulentos na mãe colonizada poderia teoricamente auxiliar, para uma 

maior vigilância nos neonatos em risco de infecção mais grave. Entretanto devido ao 

custo e complexidade esta técnica ainda não tem aplicabilidade para uso na rotina 

clínica, tendo mais importância para fins epidemiológicos (36).  
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1.5 DIAGNÓSTICO DA COLONIZAÇÃO POR EGB EM GESTANTES 

1.5.1 Identificação 

Testes fisiológicos e bioquimicos podem ser utilizados na identificação 

presuntiva do EGB incluindo, hidrólise de hipurato, hidrólise de bile esculina, 

produção de enzimas pirrolidonil arilamidase (PYRase) e leucina aminopeptidase 

(LAPase), resistência a bacitracina ou sulfametoxazol-trimetoprim no teste de 

susceptibilidade antimicrobiana (5). A detecção do fator CAMP (Christie, Atkins, 

Munch-Petersen) é outro teste de identificação presuntiva e ocorre independente do 

padrão de hemólise. O fator CAMP é uma proteína extracelular produzida pelo S. 

agalactiae, que atua sinergicamente com a β-hemolisina produzida pelo 

Staphylococcus aureus produzindo hemólise no meio agar sangue. Até 98% dos 

isolados de EGB são positivos para o teste de CAMP. O fator CAMP também tem 

sido citado como um fator de virulência (5). 

A identificação do EGB por testes imunológicos é realizada pela detecção 

dos antígenos de Lancefield. Diversos testes que utilizam aglutinação pelo látex e 

imunoensaios foram desenvolvidos (37). A recomendação para um melhor 

desempenho dos testes é de que não sejam utilizados para testagem, os swabs 

imediatamente após a coleta e sim após cultura em meios enriquecidos. Entretanto, 

a sensibilidade dos diversos kits comerciais disponíveis para este fim tem sido baixa 

(4,38), sendo mais utilizados para estudos de sorotipagem (9). Em uma revisão 

sistemática com metanálise realizada por Honest e colaboradores, que avaliou o 

desempenho de vários testes para identificação da colonização, em estudos que 

utilizaram a cultura em meio seletivo como teste de referência e que também avaliou 

o tempo de execução do teste para diferentes metodologias diagnósticas incluindo 

aglutinação pelo látex, ensaio imunoenzimático, imunoensaio óptico, hibridização de 

DNA e PCR,  a sensibilidade e a especificidade do teste de aglutinação do látex, e 

do imunoensaio enzimático não foram satisfatórias. A sensibilidade variou de 15 a 

88% para os testes comerciais de aglutinação e de 11 a 69% para o imunoensaio 

enzimático, enquanto que a PCR (Sensibilidade de 94 a 100%) e o imunoensaio 

óptico (Sensibilidade de 37 a 79%) foram as metodologias que obtiveram a melhor 

desempenho no diagnóstico da colonização por EGB intraparto (37). 

Sistemas semi-automatizados e automatizados de identificacão 

fenotípica baseados na interpretação de painéis com provas bioquímicas multi-teste 

tem sido utilizados para a identificação de estreptococos (39). Após crescimento em 
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meio agar sangue, uma suspensão de colônias é distribuída em cúpulas com os 

vários substratos e reagentes para as provas bioquímicas. Após incubação, os 

resultados obtidos são analisados e comparados aos perfis armazenados, 

disponibilizados pelo fabricante (39,40). O sistema VITEK (bioMérieux) utiliza cartões 

contendo “pocinhos”, onde cada “pocinho” tem um substrato para teste. Os cartões 

são inoculados automaticamente, e são colocados em um módulo incubador/leitor, 

que são checados a intervalos regulares através de leitura óptica (41). O aparelho 

identifica turbidez e alterações colorimétricas das reações ocorridas a partir dos 

substratos. O equipamento também disponibiliza testes de sensibilidade 

antimicrobiana através de leitura da turbidez devido ao crescimento bacteriano (41). 

O modelo mais recente (Vitek 2) identifica com bom desempenho a sensibilidade 

antimicrobiana do EGB à vários antibióticos, entretanto não tem apresentado boa 

performance para detecção de resistência aos macrolídeos. O teste de difusão em 

disco ainda é o melhor método para a detecção de resistência a essas classes de 

antibióticos nas pacientes gestantes com histórico de alergia à penicilina (42).  

Recentemente, novas metodologias promissoras, como a espectrometria de 

massa através da técnica de MALDI-TOF (Matrix-Assisted Laser Desorption 

Ionization – Time of Flight) tem sido implementadas na rotina dos laboratórios de 

microbiologia para a identificação de bactérias e tem permitido o diagnóstico mais 

rápido quando comparadas aos testes fenotípicos tradicionais (43–45). A 

espectrometria de massa foi primeiramente utlizada em 1975 para identificação de 

bactérias (46), e vem sendo utilizada desde então na análise de diferentes 

biomoléculas. Inicialmente, a técnica era restrita a identificação de moléculas com 

menor massa (<1500Da), como lipídeos bacterianos. Posteriormente, com o advento 

de novas técnicas de ionização, a matriz utilizada foi aperfeiçoada e possibilitou a 

ionização de proteínas ribossomais, mais estáveis que as proteínas de superfície 

(43). Paralelamente, os dados de base com os perfis das diferentes espécies de 

microrganismos foram ampliados e os softwares atualizados, o que permitiu 

recentemente a implementação do seu uso na rotina microbiológica dos laboratórios 

(43,47). O método se baseia na análise de proteinas ribossomais. As amostras, 

selecionadas de colônias obtidas a partir de cultivo em placa ou diretamente de 

alguns espécimes clínicos são depositadas em um dispositivo metálico (placa alvo) e 

são recobertas por uma matriz (ácido α-ciano-4-hidroxicinamico). A placa é irradiada 

com pulsos de laser, e as moléculas são vaporizadas, ionizadas e são aspiradas, 
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passando através de um túnel sem campo elétrico até serem elevadas ao detector 

do espectrômetro de massa. Moléculas de diferentes massas e cargas terão 

velocidades e tempos de chegada (time of flight) diferentes. Os dados obtidos a 

partir dos diversos gráficos gerados são comparados com os padrões de diferentes 

microrganismos armazenados nas bases de dados podendo ocorrer a classificação 

do microrganismo até o nível de espécie ou gênero. Além de bactérias aeróbias, a 

técnica identifica bactérias anaeróbias, micobactérias, leveduras e fungos 

filamentosos. O procedimento é de fácil execução, rápido, com resultados em 

poucos minutos e de baixo custo por amostra (44,45), quando comparado aos 

métodos usuais de identificação (cultura e testes bioquímicos) (45). Em um estudo 

envolvendo 386 isolados de estreptococos β hemolíticos ( 306 desses EGB) obtidos 

de diversos materiais (260 de swabs genitais), que avaliou a acurácia da 

espectrometria pelo método de MALDI-TOF, comparando com a identificação 

automatizada pelo VITEK 2 e teste de aglutinação pelo látex, 100% das amostras 

foram identificadas corretamente por esta nova metodologia, enquanto que 88% 

(269/306 isolados) dos S. agalactiae foram corretamente identificados pelo VITEK 2 

(48). Em outro estudo, Binghuai e colaboradores, avaliaram a performance do 

MALDI-TOF para a identificação rápida de EGB a partir de colônias suspeitas 

identificadas no agar cromogênico (ChromID Strepto B agar) em 55 espécimes 

anovaginais obtidas de gestantes. Todas as 47 amostras de EGB, também 

confirmadas pela técnica de sequenciamento da subunidade 16s do RNA 

ribossômico, foram corretamente identificadas pela espectrometria com a utilização 

da técnica de MALDITOF. Todas as outras 8 espécies identificadas nas colônias 

suspeitas também se correlacionaram com os resultados do sequenciamento. Os 

autores concluiram que a espectrometria por MALDI-TOF aumenta a rapidez da 

identificação do EGB, reduzindo o tempo de confirmação do diagnóstico do EGB em 

1 dia quando comparado à identificação por cultura e métodos bioquímicos (49). 

 

1.5.2  Cultura 

A cultura de swab retovaginal combinado ainda é considerada o método de 

referência para o diagnóstico da colonização materna por EGB. Vários fatores 

podem afetar a sensibilidade do método, que pode variar amplamente de acordo 

com a qualidade técnica do processamento laboratorial, o tempo até o 

processamento, utilização ou não de meios de transporte, o sítio da coleta do swab, 
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tipo de meio de cultura utilizado, e o tempo da gestação em que a coleta foi 

realizada, dado o caráter intermitente da colonização na gestante (4,38,50). De 

acordo com as diretrizes do Centro de Controle de Doenças (CDC – EUA), a coleta 

deve ser realizada no pré-natal entre 35-37 semanas, período que a colonização 

mais se correlaciona com a colonização no parto (4,50). Estudos tem demonstrado 

que os resultados das culturas realizadas com intervalo inferior a 5 semanas do 

parto se correlacionam melhor com o status da colonização no parto (51). O valor 

preditivo positivo da cultura para EGB realizada com menos de 5 semanas antes do 

parto é de 87-100% e o valor preditivo negativo no mesmo período é de 95-98% 

(51). 

Vários estudos têm confirmado que o sítio de coleta retovaginal combinado, 

com coleta no terço inferior da vagina e subsequente coleta retal utilizando um 

mesmo swab ou swabs diferentes é o que proporciona as maiores taxas de 

detecção, quando comparada à coleta vaginal, anal ou retal isolada (4,50). 

A utilização de meios de cultura seletivos e enriquecidos e de meios 

cromogênicos pode incrementar a taxa de detecção, sendo recomendada a 

incubação em meio de Todd-Hewitt com ácido nalidíxico (15µg/ml) e colistina 

(10µg/ml) ou suplementado com ácido nalidíxico (15µg/ml) e gentamicina (8µg/ml), 

por 18 a 24h, seguido de subcultura em meio de agar sangue por mais 24 a 48h (4). 

Meios cromogênicos disponíveis comercialmente como o meio de Granada (Biolys, 

Taluyers, France), Strepto B ID (bioMérieux) e Strepto B agar (AES CHEMUNEX, 

Combourg, France), podem facilitar a identificação de colônias, pela produção de 

pigmentos (4), entretanto, podem ocorrer resultados falso negativos, pois a maioria 

das cepas não hemolíticas não são detectadas por esses meios (3). 

O diagnóstico através do método de cultura tem uma série de limitações: (a) 

requer um tempo mínimo estimado de 36 h para o resultado, podendo levar até 72h, 

(b) tem um valor preditivo positivo para a colonização no parto variando de 69 a 

87%, (c) os resultados podem não estar disponíveis para os médicos até o momento 

do parto e (d) muitas gestantes não são efetivamente rastreadas e são tratadas 

inapropriadamente (tornando-se expostas a um risco desnecessário por não ter sido 

adequadamente tratadas ou mesmo  tendo recebido profilaxia antibiótica 

desnecessária) (4,52). 
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1.5.3  Métodos moleculares 

1.5.3.1 Métodos de Hibridização do DNA  

São tecnologias não baseadas na amplificação de ácido nucleico.  As sondas 

genéticas são sequências curtas específicas, de DNA de fita simples que são 

desenvolvidas para identificar o RNA ribossomal alvo do EGB e após incubação vão 

se combinar, criando híbridos. A captura pode ocorrer em fase líquida, sólida ou in 

situ e os híbridos são detectados por espectrofotometria, fluorescência ou 

quimioluminescência dependendo do método. Existem vários kits comerciais 

disponíveis como o AccuProbe e o PNA FISH (hibridização in situ fluorescente com 

sondas de peptídeos de ácidos nucleicos ) (4,53–55). Em um estudo comparando a 

acurácia diagnóstica da sonda genética AccuProbe GBS (com material obtido a 

partir de meio enriquecido (meio de LIM), com a cultura, e com uma metodologia de 

PCR em tempo real (BD GeneOhm StrepB), a sensibilidade da sonda foi inferior a 

da cultura (86.5% X 95.3%) e a do método de PCR (95.3%) (56). Entretanto, um 

outro estudo de avaliação diagnóstica do EGB em secreção vaginal em 285 

gestantes no Irã, que comparou a metodologia PNA FISH com a cultura, demonstrou 

uma alta sensibilidade e especificidade dessa metodologia (100%) (57). Os métodos 

de hibridização do DNA, que detectam o RNA do EGB apresentam maior 

sensibilidade quando realizados após incubação prévia do material em meios 

enriquecidos, requerendo no mínimo 24h para os resultados, e portanto tem uma 

aplicação restrita no diagnóstico intraparto da colonização por EGB. 

 

1.5.3.2 Testes de Amplificação de Ácido Nucleico (NAAT) 

Na última década a detecção direta de ácidos nucleicos, utilizando testes de 

amplificação de ácido nucleico (NAAT) tem se constituído em uma alternativa 

diagnóstica promissora para o diagnóstico do EGB e de muitos agentes infecciosos,  

devido a alta sensibilidade e especificidade, e disponibilização mais imediata dos 

resultados quando comparados a cultura (53). Vários testes com kits diagnósticos  

foram validados e já estão disponíveis comercialmente e muitos outros testes vem 

sendo desenvolvidos em laboratório (in house) (37,38,53). A grande vantagem desta 

tecnologia é que estes testes podem detectar microrganismos vivos mesmo quando 

em baixas contagens e organismos não viáveis, mortos, diferentemente da cultura. A 

limitação é que estes microrganismos não podem ser recuperados para realização 

de testes fenotípicos ou de sensibilidade aos antimicrobianos e há um alto custo 
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operacional necessário para investimento nos equipamentos, que pode ser muito 

variável dependendo do local e da demanda de exames realizados. Diversos autores 

reportaram ótima acurácia em estudos utilizando NAAT intraparto, sendo a 

performance comparável a da cultura intraparto e discretamente superior a cultura 

no pré-natal (58). Esta metodologia tem sido recomendada pelo CDC como uma das 

opções diagnósticas para o diagnóstico da colonização por EGB (4). 

  

1.5.3.2.1 Reação em cadeia da polimerase (PCR) 

Esta tecnologia permite a amplificação de sequência específica de DNA por 

meio da replicação enzimática in vitro (59). Desde 2000, quando foi descrita a 

utilização de PCR convencional com alvo para gene cfb, para diagnóstico de EGB, 

várias técnicas utilizando diferentes alvos genéticos vem sido desenvolvidas. 

Embora seja considerada uma metodologia com boa sensibilidade, o tempo 

necessário para diagnóstico pela técnica de PCR convencional é demorado (cerca 

de 6h) e requer habilidade do profissional de laboratório. Algumas limitações além 

do tempo para processamento são risco de contaminação da amostra por fontes 

externas ocasionando resultados falso-positivos (54). A PCR convencional embora 

apresente elevada acurácia não tem aplicabilidade para uso rotineiro no diagnóstico 

da colonização por EGB na gestante devido ao tempo requerido para 

disponibilização dos resultados, especialmente no diagnóstico intraparto (38,54).  

 

1.5.3.2.2 PCR em tempo real (RT-PCR)  

Na última década novas tecnologias foram desenvolvidas e outras 

aperfeiçoadas. Vários kits de reação de PCR com algumas etapas já automatizadas 

foram desenvolvidos e comercializados, com elevada sensibilidade e especificidade 

permitindo uso para diagnóstico intraparto (52,58), devido à redução do tempo de 

processamento (38,54). 

A PCR em tempo real, difere da convencional pelo fato que as etapas de 

amplificação da sequência do ácido nucleico alvo e a detecção são combinadas o 

que possibilita o monitoramento do processo de amplificação, o qual ocorre em 

tempo real. O sistema de detecção é baseado na medida da intensidade da 

fluorescência. O processo integra e automatiza a amplificação e a detecção em um 

instrumento, permitindo resultados mais rápidos (37,53).  
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1.5.3.2.3 Sistema GeneXpert Dx e Xpert-GBS 

O Xpert-GBS é um teste qualitativo de detecção rápida do EGB em 

espécimes obtidas em swabs vaginais/anais (60). O ensaio detecta DNA (ácido 

desoxirribonucleico) de Streptococcus do Grupo B através da técnica de PCR 

(polimerase chain reaction – reação em cadeia da polimerase) totalmente 

automatizada, em tempo real, com detecção fluorogênica do DNA amplificado (60).  

O Sistema Xpert-GBS opera com um sistema integrado de um equipamento 

onde são introduzidos os cartuchos com os reagentes específicos, um computador 

com um software (GeneXpert Dx), leitor de código de barras e impressora. O ensaio 

Xpert-GBS inclui reagentes para a detecção simultânea do DNA do EGB, um 

controle de processamento de amostras (CPA), para monitorizar as condições de 

processamento (utiliza Bacillus globigii e valida a etapa da extração do ácido 

nucléico da amostra), e um controle interno (CI) para monitorizar as condições do 

PCR e a presença de moléculas que podem inibir a reação de PCR. Um sistema 

adicional de checagem (verificação da sonda - probe check) verifica a reidratação 

dos reagentes, o enchimento do tubo de PCR no cartucho, a integridade da sonda e 

a estabilidade do corante. Os primers de EGB e a sonda detectam um alvo na região 

3’ do DNA adjacente ao gene cfb do EGB. Os dados de preparação da amostra, 

amplificação e detecção do PCR são totalmente automatizados, integrados e 

detectados no software do sistema (GeneXpert Dx), e os resultados podem ser 

imediatamente impressos (60). 

Os resultados do teste Xpert GBS são considerados como POSITIVOS se 

ocorrer detecção do ácido nucléico alvo do EGB (presumível colonização por EGB), 

NEGATIVOS se o ácido nucleico alvo do EGB não é detectado (com controle de 

processamento, controle interno e verificação da sonda aprovados). O resultado é 

considerado como INVÁLIDO se não pode ser determinada a presença ou ausência 

do EGB porque o controle de processamento da amostra ou o controle interno não 

preenchem os critérios de aprovação ou porque ocorre formação de bolhas de ar no 

tubo de reação. O resultado é considerado como ERRO se não pode ser 

determinada a presença ou ausência do EGB porque ocorre uma falha no sistema 

por erros de manipulação no preenchimento do cartucho ou presença significativa de 

muco na amostra (60). 
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1.5.4 Diagnóstico clínico baseado no risco  

A identificação de populações de gestantes com maior risco de estarem 

colonizadas por EGB ainda representa um desafio. O desafio reside no fato de que a 

colonização por EGB também é observada nas gestantes sem a presença dos 

fatores de risco conhecidos. Nos países que utilizam esta estratégia de risco, a 

política se baseia em oferecer profilaxia antibiótica intraparto (PAI) somente na 

presença de fatores de risco como história de doença neonatal invasiva na gestação 

anterior, presença de bacteriúria ou status EGB positivo na gestação atual, parto 

prematuro (<37 semanas), ruptura prolongada de membranas (>18h) e/ou febre 

materna no parto. No Reino Unido, a indicação de PAI é realizada para os fatores 

descritos acima (e sempre na presença de suspeita de corioamnionite), exceto no 

parto prematuro e na ruptura prolongada de membrana (61). Ainda, não há na 

atualidade uma ferramenta que auxilie na estimativa do risco de colonização com 

acurácia aceitável. Assim, há uma extensa discussão sobre a profilaxia guiada pela 

presença de fatores de risco ou rastreamento universal (36). A política de 

rastreamento universal consiste em rastreamento para EGB de todas as gestantes 

com coleta de swab anovaginal entre 35-37 semanas de gestação; o rastreamento 

seletivo consiste em rastrear as gestantes na presença de fatores de risco. Ambas 

as políticas tem sido recomendadas em diversos países como Estados Unidos, 

Canadá (rastreamento e risco) e Austrália (risco ou rastreamento) (4,61). As 

evidências para a adoção de políticas de rastreamento universal nesses países se 

basearam em um grande estudo multicêntrico conduzido em 1998-1999 que 

demonstrou que o rastreamento pela cultura identificou uma maior proporção de 

gestantes colonizadas do que a estratégia baseada em risco, o que acarretou em 

maior chance de implementação da profilaxia antibiótica intraparto para as gestantes 

com diagnóstico por cultura, com grande impacto na prevenção da doença neonatal 

(62). O rastreamento universal tem sido uma tendência atual visto que a ocorrência 

de doença neonatal precoce devido ao EGB sem fatores de risco conhecidos de 

colonização materna é frequente (2,4). Mesmo no Reino Unido, onde a política 

implementada recomenda o manejo do diagnóstico de colonização e uso de PAI 

pela presença de fatores de risco, uma auditoria realizada pelo Royal College of 

Obstetricians and Gynaecologists - UK (RCOG), avaliando todas as unidades 

obstétricas do Reino Unido filiadas ao Sistema Nacional de Saúde (National Health 

System – NHS) evidenciou que, embora o Comitê Nacional de Rastreamento da 
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instituição não recomendasse o rastreamento, mais da metade das unidades 

obstétricas realizaram o rastreamento seletivo por cultura (55.9%) e 3.7% delas 

ofereceram o rastreamento universal às gestantes (61). No Reino Unido, a 

justificativa das Agências governamentais para o não rastreamento pela cultura tem 

sido a baixa incidência de colonização na população e a incidência de doença 

neonatal precoce ser similar a de países onde o rastreamento universal é realizado 

rotineiramente. Entretanto, dados sugerem que a incidência de doença neonatal tem 

aumentado gradativamente no Reino Unido (63), e especialmente na Inglaterra o 

que justificaria o rastreamento pelo menos opcional. Há evidências de que cerca de 

60% dos casos de doença invasiva precoce ocorrem em neonatos cujas mães não 

apresentaram qualquer fator de risco conhecido (11). Atualmente, com os dados 

disponíveis da recente auditoria, e a pressão dos pesquisadores britânicos para a 

adoção do rastreamento universal, a política para abordagem da prevenção da 

doença materna e neonatal vem sido rediscutida no Reino Unido. Estudos adicionais 

bem delineados, controlados envolvendo populações maiores, serão necessários e 

poderão contribuir para uma comparação mais adequada das diferentes políticas. 

 

1.5.5 Prevenção da Doença estreptocócica neonatal precoce 

Desde 1996, quando foram publicadas pelo CDC as primeiras 

recomendações americanas para prevenção da doença invasiva com indicação de 

profilaxia antibiótica na gestante, na presença de fatores de risco e 

subsequentemente quando a efetividade do rastreamento se mostrou superior à 

abordagem por fatores de risco na identificação do estado portador materno, a 

profilaxia antibiótica intraparto guiada pelo rastreamento e também por fatores de 

risco tem se constituído na medida mais efetiva para a prevenção da doença 

estreptocócica invasiva neonatal precoce (4). A partir da década de 1980 foi 

observada uma dramática redução nas taxas de doença neonatal precoce (>50%) e 

da mortalidade neonatal na maioria dos países que preconizavam diretrizes 

baseadas no rastreamento como EUA, Canadá e Espanha. O mesmo impacto não 

ocorreu com a doença invasiva tardia (4,33).   

A penicilina G cristalina ainda é o antibiótico de escolha para uso na profilaxia 

intraparto e, para maior eficácia, deve ser iniciada no máximo até 4h antes do parto, 

com doses repetidas de 4/4h até o parto, em todas as mulheres colonizadas na 

gestação atual que serão submetidas a parto vaginal ou com as seguintes 



16 
 

condições: história de recém-nato com doença invasiva pelo EGB na gestação 

anterior; bacteriúria pelo EGB na gestação atual; status de colonização pelo EGB 

desconhecido no início do trabalho de parto (por cultura não realizada ou com 

resultado desconhecido) e qualquer uma das seguintes condições (parto com < 37 

semanas, ruptura prolongada de membranas ≥ 18h, febre ≥ 38º intraparto, resultado 

de teste de amplificação de ácido nucleico NAAT – positivo para EGB). A profilaxia 

não está indicada no parto cesáreo eletivo na ausência de trabalho de parto ou de 

ruptura das membranas, independente da colonização (4) . 

Apesar do uso frequente da penicilina na profilaxia das gestantes colonizadas, 

a sensibilidade do S.agalactiae à este antibiótico tem se mantido constante ao longo 

de décadas (10). Por outro lado, são crescentes os relatos de resistência aos 

macrolídeos e à clindamicina, mas as taxas de resistência tem variado nos 

diferentes países. Em um estudo com 2156 amostras coletadas (1346 de swabs 

vaginais em pacientes não gestantes e 810 swabs anovaginais de gestantes) a 

resistência aos macrolídeos e à clindamicina aumentou de 16.5% em 2005 para 

69.9% em 2008. No nosso meio, Castellano e colaboradores descreveram 

resistência de 22.7% dos isolados à eritromicina e 50% de resistência à clindamicina 

em espécimes de 221 gestantes avaliadas (10).  

Pacientes com indicação de PAI com alergia leve à penicilina devem receber 

profilaxia com cefalotina; na presença de alergia grave devem receber vancomicina 

ou clindamicina se comprovada a sensibilidade (4). Devido aos relatos frequentes de 

resistência, o teste de susceptibilidade antimicrobiana, incluindo o teste D, deverá 

ser realizado para detecção de resistência induzível à clindamicina nos casos de 

isolados resistentes à eritromicina e sensíveis à clindamicina (36).  

Outra estratégia de prevenção se baseia no desenvolvimento de vacinas. Em 

estudos de fase II vacinas conjugadas contendo polissacarídeos capsulares e 

proteínas do EGB, se mostraram seguras e imunogênicas. O maior desafio se deve 

ao desenvolvimento de uma vacina que contemple a grande diversidade de 

sorotipos, com grande variedade de distribuição geográfica (33). 
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2 JUSTIFICATIVA 

 

2.1 SITUAÇÃO ATUAL DA DISPONIBILIDADE DA TESTAGEM PARA EGB NO 

RIO DE JANEIRO. 

Na última década, a Secretaria de Atenção a Saúde do Ministério da Saúde, 

tem enfatizado a importância de uma atenção pré-natal e puerperal de qualidade e 

humanizada, para a melhoria da saúde materna e neonatal, destacando além das 

ações de promoção da saúde, o papel da prevenção, diagnóstico e tratamento 

adequado das afecções durante a gravidez. Os dados disponíveis no DATASUS 

(MINISTÉRIO DA SAÚDE) (64), demonstram uma ampliação na cobertura do pré-

natal, com aumento do número de consultas de pré-natal (por mulher que realiza o 

parto no SUS), de 1,2 consultas/parto em 1995 para 5,1 consultas/parto em 2003 

(MINISTÉRIO DA SAÚDE)(64). Dada a diversidade geográfica e a disponibilidade 

muito variada de recursos nos diversos estados e municípios brasileiros, publicações 

regulares do MS sob a forma de manuais técnicos como o de atenção pré-natal e no 

puerpério, e o monitoramento estruturado de indicadores da atenção obstétrica e 

neonatal (SISPRENATAL – DATASUS), têm se constituído em ferramentas de 

referência para as Secretarias Estaduais e Municipais de Saúde, para a organização 

da rede assistencial, a melhoria da capacitação profissional e a normatização das 

práticas de saúde com a finalidade de proporcionar uma assistência pré-natal 

adequada, garantindo a saúde materna e neonatal.  

No Brasil, apesar de algumas instituições de assistência pré-natal terem 

desenvolvido e implantado protocolos de prevenção da doença invasiva 

estreptocócica, ainda não há uma diretriz nacional única estabelecida e amplamente 

implementada. Vários são os fatores implicados na dificuldade de implementação 

dessas diretrizes, como a existência de uma rede não uniforme prestadora de 

serviços de assistência pré-natal, com infraestrutura muito variada, desde unidades 

básicas de saúde até hospitais de referência. Na Região metropolitana do Rio de 

Janeiro, poucas instituições públicas de assistência pré-natal realizam o 

rastreamento pré-natal de rotina, devido à infraestrutura de manutenção de um 

laboratório de microbiologia para processamento das culturas ter custos elevados e 

não se justificar somente para este escopo. Além disso, muitos profissionais de 

saúde ainda desconhecem que a prevenção da doença invasiva estreptocócica se 

fundamenta na profilaxia antibiótica intraparto, baseada na situação de colonização 
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através de culturas positivas para EGB, durante a gestação e/ou na presença de 

fatores de risco para a infecção.  

Embora as medidas de prevenção através do rastreamento tenha se 

mostrado eficaz, atualmente o diagnóstico através do método de culturas tem uma 

série de limitações: requer um tempo mínimo estimado de 36 h para o resultado, 

podendo levar até 72h (52), tem um valor preditivo positivo para a colonização no 

parto variando de 69 a 87%, os resultados podem não estar disponibilizados para os 

profissionais médicos até o momento do parto e muitas gestantes não são 

efetivamente rastreadas e são tratadas inapropriadamente (tornando-se expostas a 

um  risco desnecessário por não ter sido adequadamente tratadas ou mesmo  tendo 

recebido profilaxia antibiótica desnecessária). 

Dessa forma, a utilização de metodologia de testes de detecção rápida para o 

EGB poderá vir a se constituir em uma ferramenta valiosa para melhorar a acurácia 

do diagnóstico da colonização por EGB durante a gestação, e viabilizar o 

diagnóstico da colonização também no momento do parto.  

O Xpert-GBS é um teste qualitativo de detecção rápida do EGB em 

espécimes obtidas em swabs vaginais/anais (65). O ensaio detecta DNA de 

Streptococcus do Grupo B através da técnica de PCR (polimerase chain reaction – 

reação em cadeia da polimerase) automatizada, em tempo real, com detecção 

fluorogênica do DNA amplificado. A automação de quase todo o processo e o uso de 

cartuchos com reagentes de PCR, de utilização única e descartáveis a cada teste, 

minimiza o risco de contaminação cruzada, uma limitação que pode ocorrer em 

outros sistemas de detecção rápida utilizando a técnica da reação em cadeia da 

polimerase. Este sistema tem a vantagem de fornecer um diagnóstico em cerca de 

40 minutos, com uma sensibilidade de 91,9% e especificidade de 95,6%, que foi 

demonstrada em estudos multicêntricos conduzidos nos Estados Unidos (EUA) (65), 

onde o EBG é a maior causa de morte neonatal associada à ocorrência de sepse, 

pneumonia ou meningite (4). 

A Fundação Oswaldo Cruz (FIOCRUZ) é uma instituição de pesquisa de 

reconhecida importância no cenário nacional e internacional. O Instituto Nacional de 

Infectologia Evandro Chagas (INI) é a unidade da FIOCRUZ dedicada a Pesquisa 

Clínica e tem diversas cooperações nacionais e internacionais. O Hospital Federal 

dos Servidores do Estado (HFSE) é um hospital de ensino e de referência na Região 

metropolitana do Rio de Janeiro. 
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A FIOCRUZ estabeleceu desde abril de 2007 um convênio de cooperação 

técnico-científica, com o HFSE. Desde 2008, o Serviço de Doenças Infecto-

Parasitárias e a Unidade Materno-Fetal do HFSE, em colaboração com o 

Laboratório de Bacteriologia Médica do Instituto de Microbiologia Prof. Paulo de 

Góes, da UFRJ, vem desenvolvendo uma linha de pesquisa em infecções 

estreptocócicas na gravidez e complicações infecciosas neonatais. Desde então 

foram desenvolvidos no HFSE protocolos de atendimento e implementadas rotinas 

de rastreamento nas gestantes para prevenção da doença estreptocócica invasiva 

neonatal. Este grupo tem realizado apresentações em congressos nacionais e 

internacionais e publicações na área. Investigadores desse grupo têm participado na 

elaboração de protocolos multicêntricos e políticas internacionais de prevenção da 

doença estreptocócica em gestantes infectadas pelo HIV na América Latina e 

Caribe, patrocinados pelo National Institute of Child and Human Development – 

Estados Unidos da América (NICHD).   

O Laboratório Richet é um laboratório privado, com tecnologia de ponta na 

área diagnóstica e padrão de excelência em qualidade. Atende aos critérios de 

certificação nacionais e internacionais, e. desde 1999, vem participando ativamente 

de projetos na área de pesquisa clínica com o HFSE. O referido projeto foi 

desenvolvido através de colaboração entre três instituições acima citadas.  

Este estudo visou avaliar a sensibilidade e a especificidade desta nova 

metodologia (Sistema Xpert-GBS), comparativamente a da cultura para diagnóstico 

da colonização por EGB, nas gestantes no período pré-natal (35-37semanas), 

acompanhadas em uma Unidade materno-fetal de um hospital federal na cidade do 

Rio de Janeiro, contribuindo para o conhecimento de uma nova metodologia 

diagnóstica, e para o aprimoramento da assistência materna de qualidade em nosso 

meio.   

O alto custo necessário para a implantação de infraestrutura laboratorial 

(Laboratórios de Microbiologia) nas unidades públicas de assistência pré-natal, é um 

fator limitante para a implementação do rastreamento de rotina nas maternidades 

públicas do Rio de Janeiro. A metodologia de teste rápido por PCR em tempo real, 

que requer apenas a coleta de swab pelo profissional de saúde, com todo o restante 

do procedimento sendo automatizado, pode vir a se constituir em uma alternativa 

para o diagnóstico do status da colonização no final da gestação e nas situações 

emergenciais de maior risco que requeiram o diagnóstico no momento do trabalho 
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de parto, dado o reduzido tempo para o diagnóstico (< 60 minutos). Um futuro 

projeto de operacionalização, com estudo de custo-efetividade, com vistas à 

implementação desta nova metodologia, sobretudo para populações de gestantes 

mais vulneráveis, poderá ser de grande valia. 

 Paralelamente aos avanços na área de metodologia diagnóstica, com 

desenvolvimento de testes moleculares de fácil execução, automatizados, com 

disponibilização de resultados mais rápidos e precisos, o conhecimento da 

epidemiologia do Streptococcus do Grupo B nesta população, é fundamental, dada a 

enorme variabilidade geográfica das taxas de prevalência e dos fatores de risco para 

a colonização materna. Os dados obtidos a partir da análise da performance do teste 

molecular nessa coorte e do estudo conduzido na coorte de pacientes com 

recolonização por EGB em gestação subsequente (estudo 1 e 2) poderão propiciar 

um aprimoramento no conhecimento de novas tecnologias disponíveis para o 

diagnóstico rápido da colonização materna pelo EGB e da epidemiologia nesta 

subpopulação de gestantes, podendo vir a contribuir para o planejamento e 

implementação de políticas de prevenção à doença estreptocócica neonatal nas 

gestantes infectadas pelo HIV. 
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3 OBJETIVOS 

 

3.1 OBJETIVOS GERAIS 

- Estimar as medidas de acurácia do teste Xpert-GBS para diagnóstico da 

colonização por Streptococcus do Grupo B em gestantes infectadas pelo HIV. 

- Descrever as taxas de recolonização pelo Streptococcus do Grupo B em 

gravidez subsequente em uma coorte de gestantes infectadas pelo HIV. 

 

3.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

3.2.1 Relacionados ao estudo de acurácia diagnóstica 

- Estimar a sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo, valor 

preditivo negativo, razão de verossimilhança positiva e negativa na coorte de 

gestantes infectadas pelo HIV; 

 

- Descrever o perfil das gestantes investigadas, através da descrição das 

características sócio-econômicas, clínicas e laboratoriais apresentadas, no grupo 

das gestantes colonizadas e não colonizadas; 

 

- Descrever a performance do teste Xpert GBS, através de subanálise das 

medidas de acurácia, nas diversas faixas de contagem de linfócitos CD4 (cels/mm3) 

e nos diferentes níveis de carga viral (cópias/mL) realizados na entrada na coorte e 

próximo ao parto; 

 

- Descrever os desfechos clínicos obstétricos e neonatais no grupo de 

gestantes colonizadas e não colonizadas. 

 

3.2.2 Relacionados ao estudo de recolonização por Streptococcus do Grupo B 

em gravidez subsequente 

- Descrever a taxa de recolonização por EGB em gravidez subsequente no 

grupo das gestantes infectadas pelo HIV, que estavam colonizadas em uma primeira 

gestação; 

 

- Identificar possíveis fatores de risco na primeira e na segunda gestação 

associados à recolonização por EGB em gestação subsequente. 
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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 os números 000.464 e 1.147.540 e do 

CEP do Instituto Nacional de Infectologia Evandro Chagas (INI). A pesquisadora 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 do estudo 1 passaram pelo processo de consentimento 

informado, assinando o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) ao 

concordarem em participar desse estudo. Os TCLE`s foram elaborados de acordo 

com as normas estabelecidas pela Resolução 466/12 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 2 também obteve aprovação do Comitê de Ética em Pesquisa do 

HFSE, tendo obtido dispensa de TCLE, por se tratar de coleta de dados 

retrospectiva em banco de dados. Todas as questões referentes à proteção do 

sujeito de pesquisa foram consideradas e o sigilo e confidencialidade dos dados 

foram preservados. 

A apresentação das seções de população e métodos, resultados e discussão 

referentes aos objetivos relacionados ao estudo de acurácia diagnóstica do teste 

Xpert GBS e relacionados ao estudo de recolonização por EGB em gestação 

subsequente na coorte de gestantes do HFSE será realizada através da 

apresentação dos artigos científicos 1 (submetido para publicação) e 2 (em processo 

de submissão). 
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5 ARTIGOS CIENTÍFICOS  

 

5.1 ARTIGO 1 

Artigo submetido 
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5.2 ARTIGO 2 

Artigo 2 em processo de submissão  

 

GROUP B STREPTOCOCCUS: RECURRENCE OF COLONIZATION IN 

SUBSEQUENT PREGNANCIES IN A COHORT OF HIV-INFECTED PREGNANT 

WOMEN 

Abstract 

Objective: the purpose of the study is to determine the frequency of GBS 

recolonization in subsequent pregnancies in a cohort of HIV-infected pregnant 

women  

Study design: This is a retrospective cohort study at a center for the 

prevention of mother-to-child transmission of HIV. Eligible pregnant women was HIV-

Infected women who attended at the center during pregnancy, had at least one 

subsequent pregnancy, and were screened for GBS genital colonization in an index 

pregnancy and in a subsequent pregnancy. We evaluated the prevalence of GBS 

colonization in both pregnancies and recurrence of colonization was assessed 

among those with prior GBS colonization. Risk factors for GBS recolonization were 

also investigated. 

Results The GBS colonization rate in subsequent pregnancy was 53.3% in 

GBS- colonized pregnant women in index pregnancy compared to 15.6% for GBS-

non colonized in first pregnancy (p=0.001). The relative risk for GBS colonized 

pregnant women to be recolonized in a subsequent pregnancy was 3.43 (95% CI 

[1.61-7.32]). Gestational Diabetes Mellitus (GDM) and low birth weight in the index 

gestation and illicit drug use in the subsequent pregnancy were significantly 

associated with GBS recolonization. 

Conclusion GBS colonization in a prior pregnancy is associated with a high 

risk of recolonization in subsequent pregnancy in HIV-infected pregnant women  

Keywords: Group b Streptococcus, colonization, recurrence, HIV-infection, 

pregnancy 
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Background: 
 
Group b Streptococcus (GBS) remains the leading cause of neonatal 

infectious disease. Maternal colonization is the major risk factor for early-onset 

neonatal colonization and GBS neonatal disease (EOGND). Intrapartum antibiotic 

prophylaxis (IAP) for all GBS-colonized pregnant women during labor have reduced 

incidence of EOGND, but has no impact on late-onset disease (1). Efforts to identify 

the maternal population at greater risk for colonization and then eligible for IAP have 

been made. Two main strategies have been implemented worldwide, one screening-

based and other risk-based (1). The knowledge of risk of colonization in women with 

history of previous GBS colonization could help bringing additional information to 

determine the risk and corroborate indication of IAP use, in scenario of pregnant 

women who were not screened or with unkown GBS status in a subsequent 

pregnancy. 

Limited number of studies evaluated the recurrence of GBS (Group B 

Streptococcus) colonization in subsequent pregnancies (2-6). A recent systematic 

review found only 5 studies evaluating this issue. All studies in this review included 

general pregnant women population (7). As of our knowledge, this is the first study 

aiming to estimate GBS recurrence rate in a cohort of HIV-infected pregnant women.   

 

Material and Methods 

We conducted a retrospective cohort study at a center for the prevention of 

mother-to-child transmission (PMTCT) of HIV in Rio de Janeiro. Since July 2008, 

GBS universal screening between 35-37 weeks’ gestation has been implemented 

routinely in prenatal care. All HIV-infected (according to Brazilian and US guidelines) 

pregnant women who had two or more consecutive deliveries, with known GBS 

status (from rectovaginal swab and/or urine culture) in both pregnancies were 

eligible. The study was performed with data from August 2008 to August 2015. 

Exclusion criteria were women with unknown GBS status (GBS screening not 

performed in one or both pregnancies), women who delivered before 35 weeks of 

gestation and women with a previous neonate with GBS disease (Figure 1). The 

study was approved by the local institutional review board (IRB) (Nr 1.147.540). 

Gestational age was determined according to first trimester ultrasound and 

last menstrual period. HIV-infected pregnant women were screened for GBS 
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colonization between 35-37 weeks’ gestation. Lower vaginal/anal swabs were 

collected using sterile swabs sticks. Swabs were inoculated directly into Todd-Hewitt 

broth (Oxoid Ltd) containing nalidixic acid (15µg/ml) and gentamicin (8µg/ml) and 

incubated at 37 o C in 5% CO2 for 24h. Subcultures were performed on 5% sheep 

blood agar for isolation of GBS. All cultures were performed at local microbiology 

laboratory. Broth cultures showing no visible turbidity after overnight incubation were 

further re-incubated and subcultured after 48h onto sheep blood agar. Identification 

of GBS was performed by traditional physiological/biochemical methods and Vitek 2. 

GBS colonization status positive was defined by presence of GBS growth in 

rectovaginal swab collected during 35-37 weeks gestation or in urine culture routinely 

performed during prenatal care. 

Clinical and laboratory data were extracted from Infectious Diseases 

Department, Clinical Research Center database (CRCD). Data in CRCD were 

extracted from hospital medical records and standardized data collections forms 

were filled by trained health research professionals. This form contains information 

on maternal and neonatal sociodemographic, clinical and laboratory data, including 

maternal and neonatal outcomes. Data was submitted to a quality control certification 

program. 

We examined the HIV-infected pregnant women sociodemographic 

characteristics (marital status, race, presence of gestational diabetes mellitus – GDM, 

tobacco, alcohol and illicit drug use, parity, age at entry and gestational age at entry 

and at delivery) and laboratory characteristics (CD4 cell count and HIV viral load -VL 

at entry and at delivery) in the index and in the subsequent pregnancy. GBS positive 

culture samples were sent to a GBS National Reference laboratory and subtyped. 

Study population were grouped according to their colonization status (GBS positive 

and GBS negative). Mann-Whitney tests were used for group comparisons, and 

median and Interquartile range (IQR) were also calculated. Chi-square and Fisher’s 

tests were used to compare proportions, and 95%CI were estimated for these 

proportions. 

In the subsequent pregnancies, frequencies of GBS recolonization were 

examined and compared. The level of significance was set as 0.05 for all tests. 

Statistical analyses were performed using SPSS 13.0 for Windows software (SPSS, 

Chicago, IL). 
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Results 

Between August 2008 and August 2015, 836 HIV-infected pregnant women 

were registered, attended at the HIV antenatal clinic and delivered at HFSE. Ninety 

one had two or more deliveries. At the end, seventy-five subjects met the criteria and 

were analyzed. (Figure 1) 

Eleven women were excluded because GBS screening was not performed in 

the index or in the subsequent pregnancy (8 for preterm birth and swab failed to be 

collected in 3). Five were excluded due to loss to follow-up. Sociodemographic, 

maternal characteristics and neonatal outcomes of HIV-infected pregnant women in 

the index and subsequent pregnancy were described; twenty six samples were 

subtyped (Table 1). 

 Among the 75 participants, 30 were colonized with GBS in the first pregnancy 

(40.0%). Twenty three were GBS colonized at subsequent pregnancy (30.7%). 

Women colonized with GBS in the first pregnancy were more likely to be recolonized 

with a rate 16/30 (53.3%), compared to GBS non colonized women 7/45 (15.6%) in 

the first pregnancy (p=0.001). The median interval (months) between the prior and 

the subsequent pregnancy were 16.5 months in the GBS colonized group and 14.3 in 

the GBS non colonized group (p=0.492). The 2 groups (GBS-recolonized X GBS-non 

recolonized in subsequent pregnancy) did not differ regarding sociodemographic 

variables, CD4 cell count and viral load (VL) values (Table 2). Occurrence of GDM 

and neonatal low birth weight (<2500g) in the index gestation, illicit drug use in the 

subsequent pregnancy were significantly associated with GBS recolonization. 

Discussion 

This study confirmed that, as in general population, GBS recolonization rate is 

also high (53.3%) in subsequent pregnancy of HIV-infected women population. 

These findings are similar to other studies that showed that GBS colonized women in 

the first pregnancy are at significant risk for recurrence of GBS colonization in the 

subsequent pregnancies. Cheng et al. also reported a high frequency of GBS 

recolonization (38.2%) evaluating 251 women in subsequent pregnancies (2). 

Turrentine in a case control study involving 102 pregnant women colonized and 102 

GBS non colonized found a recurrence rate of 53% (3). Page-Ramsey et al 

evaluating a cohort of 158 pregnant women with two pregnancies described a 

relative risk of 2.2 to be GBS-recolonized for a woman who was colonized in a first 

pregnancy (5); this finding was similar in the present study (RR=3.43) (5). 
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Cheng et al showed that women with a shorter interval between 2 pregnancies 

were more likely to be GBS recolonized in the subsequent pregnancy (2). We did not 

find an association between length of time between prior and subsequent deliveries 

and risk for recolonization as other authors (5,6).  

Gestational Diabetes Mellitus, low birth weight in the first pregnancy and illicit 

drug use in the subsequent pregnancy were associated with GBS recolonization. 

Cheng et al. also found an association between GDM and recurrent GBS 

recolonization (2).  

The current study has some limitations. The study did not have a large sample 

size population as successive pregnancies in HIV-infected population are usually 

less frequent than in general pregnant women population. So, the findings of the 

study may not generalize to others settings. We could not obtain all the serotyping 

results of the participants. From a total of 30 GBS positive samples isolated, 

seventeen were subtyped in the prior pregnancy, and nine (9/23) in the subsequent 

pregnancy. Amongst the 16 women who had GBS recolonization, 5 women had 

known serotyping results in both pregnancies, and all of them had the same serotype 

in both pregnancies, suggesting that recolonization was determined by the same 

GBS serotype. Due to limited sample size and lack of serotyping examination in 

some samples we cannot affirm this association.   

Until now, GBS colonization in a prior pregnancy is not an indication for IAP in 

the subsequent pregnancy.  However, all the published studies focusing on GBS 

colonization in recurrent pregnancies found a high rate of recolonization in the 

subsequent pregnancies. Additionally, many studies have shown a great proportion 

of women with unknown GBS status presenting at labor (5). The real value of 

previous GBS colonization for indication of IAP in pregnant women with unknown 

GBS status and its benefits for prevention of EOGND need to be established. 

Conclusion:  

The rate of GBS recolonization in subsequent pregnancies is high in GBS 

colonized women in a previous gestation in HIV-infected pregnant women. Presence 

of GDM, neonatal low birth weight at the index pregnancy and illicit drug use during 

subsequent pregnancy were associated with GBS recolonization in a subsequent 

pregnancy in this cohort. Further studies in HIV-infected pregnant women with larger 

sample size are needed to clarify the real value of the previous GBS colonization 
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status in order to support IAP in the setting of unknown GBS status in a subsequent 

pregnancy. 
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Women with 1 

delivery only. 

N = 745 
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Table 2. Associations between recurrent Group B Streptococcus colonization in HIV- infected pregnant women and 

factors from the index and subsequent pregnancy 

Characteristics N (30) Recurrence of GBS N (%) RR1 95% (CI)2 

Ethnicity (number,%) 

White 

Non-white 

 

9 

21 

 

7 (77.8%) 

9 (42.9%) 

 

1 (Reference) 

0,551 

 

1 (Reference) 

0,301-1,009 

Marital Status: index pregnancy  

Married/living with partner  

Single/Divorced/Widowed 

 

21 

9 

 

10 (47.6%) 

6 (66.7%) 

 

1 (Reference) 

1,400 

 

1 (Reference) 

0,735-2,666 

Numbers of year at school: index pregnancy   

≥ 6   

< 6   

 

24 

6 

 

13 (54.2%) 

3 (50.0%) 

 

1 (Reference) 

0.923 

 

1 (Reference) 

0,383-2,227 

Montly family income: index pregnancy (minimum salary/month)  

≥2 

<2 

 

9 

21 

 

5 (55.6%) 

11 (52.4%) 

 

1 (Reference) 

0,943 

 

1 (Reference) 

0,462-1,923 

GDM3: index pregnancy  

No  

Yes 

 

29 

1 

 

15 (51.7%) 

1 (100.0%) 

 

1 (Reference) 

1,933 

 

1 (Reference) 

1,360-2,748 

GDM3: subsequent pregnancy  

No  

Yes 

Missing 

 

26 

3 

1 

 

13 (50.0%) 

2 (66.7%) 

- 

 

1 (Reference) 

1,333 

 

 

1 (Reference) 

0,549-3,239 

Illicit Drug Use: subsequent pregnancy  

No 

Yes 

 

29 

1 

 

15 (51.7%) 

1(100.0%) 

 

1 (Reference) 

1,933 

 

1 (Reference) 

1,360-2,748 
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Characteristics N (30) Recurrence of GBS N (%) RR1 95% (CI)2 

Alcohol use: subsequent pregnancy  

No 

Yes 

 

26 

4 

 

13(50.0%) 

3 (75.0%) 

 

1 (Reference) 

1,500 

 

1 (Reference) 

0,757-2,973 

Tobaco use: subsequent pregnancy  

No 

Yes 

 

24 

6 

 

12 (50.0%) 

4 (66.7%) 

 

1 (Reference) 

1,333 

 

1 (Reference) 

0,667-2,666 

Parity: subsequent use  

0 

≥ 1 

 

1 

29 

 

1 (100.0%) 

15 (51.7%) 

 

1 (Reference) 

0,517 

 

1 (Reference) 

0,364-0,735 

Birth weight: index pregnancy  

≥2500 

<2500 

 

29 

1 

 

15 (51.7%) 

1 (100.0%) 

 

1 (Reference) 

1,933 

 

1 (Reference) 

1,360-2,748 

Viral Load at entry (copies/ml): index pregnancy  

<50 

≥50 

 

6 

24 

 

3 (50.0%) 

13 (54.2%) 

 

1 (Reference) 

1,083 

 

1 (Reference) 

0,449-2,614 

Viral Load at delivery (copies/ml): index pregnancy  

<50 

≥50  

 

13 

16 

 

9 (69.2%) 

7 (43.8%) 

 

1 (Reference) 

0,632 

 

1 (Reference) 

0,326-1,227 

Viral Load at entry (copies/ml):  subsequent pregnancy  

<50 

≥50 

 

11 

19 

 

7 (63.6%) 

9 (47.4%) 

 

1 (Reference) 

0,744 

 

1 (Reference) 

0,388-1,428 

Viral Load at delivery (copies/ml): subsequent pregnancy  

<50 

≥50 

 

18 

12 

 

11 (61.1%) 

5 (41.7%) 

 

1 (Reference) 

0,682 

 

1 (Reference) 

0,318-1,464 
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Characteristics N (30) Recurrence of GBS N (%) RR1 95% (CI)2 

CD4(cells/mm3 ) at delivery: index pregnancy 

>350 

≤350 

Missing 

 

24 

4 

2 

 

14 (58.3%) 

1 (25.0%) 

- 

 

1 (Reference) 

0,429 

 

 

1 (Reference) 

0,76-2,419 

 

CD4(cells/mm3 ) at delivery: subsequent pregnancy 

>350 

≤350  

Missing 

 

19 

10 

1 

 

12 (63.2%) 

3 (30.0%) 

- 

 

1 (Reference) 

0,475 

 

 

1 (Reference) 

0,174-1,300 

 

GBS positive 

Vaginal-retal culture  

Urine culture 

30 

29 

1 

 

- 

- - 

1RR= Relative Risk; 2CI= Confidence Interval; 3GDM= Gestational Diabetes Mellitus 
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6 CONCLUSÕES 

 

1. A sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo e negativo do 

teste Xpert GBS para o diagnóstico da colonização pelo EGB nas gestantes 

infectadas pelo HIV foi de 85.94%, 94.85%, 79.71%, 96.63% respectivamente. 

Essas medidas indicam que o teste também pode ser utilizado na prática clínica 

para o diagnóstico do EGB em pacientes infectadas pelo HIV. 

 

2. A taxa de colonização por EGB na coorte de gestantes infectadas pelo 

HIV do Hospital Federal dos Servidores do Estado encontrada no estudo de acurácia 

foi de 19.04%.  

 

3. 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. 

 

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

 

5. Não houve diferença estatisticamente significativa nos desfechos 

clínicos dos recém-natos nascidos de mães colonizadas que receberam tratamentos 

com penicilina e os nascidos de mães não colonizadas.  

 

6. A taxa de recolonização pelo EGB em gravidez subsequente foi de 

53.3%. 

 

7. As seguintes características incrementaram a ocorrência de 

colonização por EGB em gestação subsequente: diabetes mellitus gestacional 

(GDM) e peso do recém-nato na gestação anterior e  uso de drogas ilícitas na 

gestação subsequente  

 

 

 



64 
 

7  RECOMENDAÇÕES 

 

1. O estudo confirma o bom desempenho do teste Xpert GBS, comparável ao 

desempenho da cultura, no diagnóstico antenatal (entre a trigésima quinta e a 

trigésima sétima semanas de gestação) da colonização pelo EGB nas gestantes 

infectadas pelo HIV, credenciando o mesmo como uma opção satisfatória também 

na subpopulação de gestantes infectadas pelo HIV.  

 

2. Estudos adicionais empregando testes moleculares para diagnóstico da 

colonização pelo EGB na população de gestantes infectadas pelo HIV no período 

intraparto poderão contribuir para um melhor conhecimento da epidemiologia e para 

a redução da transmissão perinatal do EGB. 

 

3. Futuros estudos com análise de custo-efetividade poderão auxiliar na 

avaliação da aplicabilidade do teste em substituição a cultura. 

 

4. Devido ao maior risco de recolonização por EGB em gravidez subsequente, 

gestantes infectadas pelo HIV com histórico de colonização por EGB em gestação 

prévia deverão ser monitoradas e sempre rastreadas no período antenatal para que 

possam receber PAI em caso de parto via vaginal. Estas gestantes deverão ser 

informadas de sua condição de alto risco para ocorrência de recolonização. 
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