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Prevencao da doenca invasiva neonatal precoce pelo Streptococcus
agalactiae: experiéncia de um hospital escola

Preventing measures of early Streptococcus agalactiae invasive
infections in newborns: experience of a school hospital

Bruna Maria de Moraes Norcia'; Renata Aparecida Belei?; Uiara Rodrigues de
Oliveira Moraes®; Camilo Carvalho Reda*; Jaqueline Dario Capobiango’

Resumo

Streptococcus agalactiae ou Streptococcus do grupo B (SGB) ¢ um importante patdgeno responsavel por
infecgdes bacterianas invasivas em neonatos, como a sepse, pneumonia € meningite. O objetivo deste
estudo foi avaliar a adesdo as medidas de prevengdo de infec¢ao neonatal precoce pelo SGB, conforme
recomendado pelo Centers for Disease Control and Prevention (CDC), em dois periodos, antes e apos
o envolvimento da Comissao de Controle de Infeccdo Hospitalar (CCIH) como uma rotina do servigo
e avaliar se houve impacto na morbidade e mortalidade neonatal no segundo periodo analisado. Trata-
se de um estudo de coorte, de carater retrospectivo, realizado no Hospital Universitario de Londrina
(HU), PR. Foram analisadas 800 fichas da CCIH de parturientes, 107 do periodo de 2008 a 2009 e
693 do periodo de 2011 a 2012. Apds envolvimento da CCIH na implantagdo do protocolo do CDC,
houve incremento de 88,2% na coleta de swabs vaginal e retal das parturientes, aumento de 95,7% de
realizagdo de uroculturas e aumento de 86,4% na realizagdo de antibioticoprofilaxia intraparto. Em
relagdo aos recém-nascidos sintomaticos, foram diagnosticados 7/107 (6,5%) no periodo de 2008 a
2009 e 49/693 (7,0%) no periodo de 2011 a 2012. Recém-nascidos sintomaticos evoluiram para 6bito:
1/107 (0,9%) no periodo de 2008 a 2009 e 12 (1,7%) no periodo de 2011 a 2012. Concluiu-se que o
envolvimento da CCIH na implantagdo do protocolo do CDC, foi fundamental na obteng¢do de uma
maior adesdo as medidas de profilaxia de doenga invasiva precoce pelo SGB, porém ndo houve impacto
na morbidade e mortalidade neonatal.

Palavras-chave: Streptococcus agalactiae. Recém-nascido. Gestantes. Infecgao.

Abstract

Streptococcus agalactiae, or Streptococcus group B (GBS), is an important pathogen responsible for
invasive bacterial infections in newborns like sepsis, pneumonia and meningitis. It is aimed in this study
to assess adherence to the preventing measures of early neonatal infection by GBS as recommended by
Centers for Disease Control and Prevention (CDC) in two periods, before and after the involvement
of the hospital infection control committee (HICC) and to verify whether there was impact in neonatal
morbidity and mortality in the second analyzed period. A cohort retrospective study was performed
at the University Hospital of Londrina, PR-Brazil. Records of HICC of 800 mothers, 107 and 693, in
the periods 2008-2009 and 2011-2012, respectively. After HICC involvement in the implementation
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of the CDC protocol, there was an increase of 88.2% in the collection of vaginal and rectal swabs of
parturients, an increase of 95.7% in urine culture and an increase of 86.4% in intrapartum antibiotic
prophylaxis. Regarding symptomatic neonates, there were diagnosed 7/107 (6.5%) in the period from
2008 to 2009 and 49/693 (7.0%) in the period 2011 to 2012. In relation to symptomatic newborns,
1/107 (0.9%) died in the period 2008-2009 and 12/693 (1.7%) in the period 2011-2012. We concluded
that the involvement of the HICC in the CDC protocol implementation was fundamental to get greater
adherence to measures of early prophylaxis of invasive disease by GBS, but there was no impact on

neonatal morbidity and mortality.

Keywords: Streptococcus agalactiae. Newborn. Pregnant women. Infection.

Introducio

Na década de 1970, Streptococcus agalactiae,
também referido como estreptococo do grupo
B (SGB), um diplococo gram-positivo, emergiu
como importante patégeno causador de infeccdes
bacterianas invasivas, como sepse, pneumonia e
meningite em neonatos (RN), principalmente na
primeira semana de vida (COSTA; BRITO, 2011;
BERALDO et al., 2004). Desde entdao, se mantém
como principal agente infeccioso responsavel
pelas elevadas taxas de morbidade e mortalidade
nos paises industrializados, acometendo 0,5 a 3
neonatos em 1000 nascidos vivos (BORGER et
al., 2005; POGERE et al., 2005; GRASSI; DINIZ;
VAZ, 2001). O SGB também pode ser causa de
infeccdo na gestante (15%), o que ocasiona varias
complicagdes como corioamnionite, endometrite,
infeccdo do trato urindrio e de sitio cirargico
(MELIN, 2011; CDC, 2010).

A infec¢do sistémica pelo SGB apresenta
duas formas de manifestacao clinica no periodo
neonatal, infec¢do de inicio precoce e infecgdo
de inicio tardio. A infec¢do de inicio precoce
ocorre nos primeiros sete dias de vida, em 2/3 dos
casos manifesta-se nas primeiras 24 horas de vida
(PINHATA, 2010; SILVA; RITCHMANN, 2006).
As formas clinicas de manifestagdo precoce mais
comuns sdo sepse, bacteremia sem localizagdo da
infeccdo, pneumonia e meningite (MELIN; 2011;
TEIXEIRA et al., 2005; ROCHA et al., 1999). A
infec¢do de inicio tardio ocorre em 1/3 dos casos e
manifesta-se entre sete dias e 12 semanas de vida.
Neste caso, pode ser consequéncia de transmissao

horizontal ou nosocomial, raramente vertical.
Apresenta-se como meningite, doenca localizada
em tecidos moles, ossos e articulagdes (GRASSI;
DINIZ; VAZ, 2001; BENITZ; GOULD; DRUZIN,

1999; AMARAL, 2008).

O fator determinante para a infeccdo neonatal
precoce pelo SGB parece ser sua presenca no
trato genital materno ao nascimento. O tergo
distal da mucosa vaginal ¢ colonizado a partir
do canal ano-retal, por isso estes sao os locais
indicados para a pesquisa do SGB. O aparelho
urinario também € um importante sitio de infec¢ao
por essa Dbactéria, especialmente durante a
gravidez, quando usualmente manifesta-se como
bacteritria assintomatica (SCHRAG; WHITNEY;
SCHUCHAT, 2000; ARRIERO; RICHTMANN;

BALTIER, 2008).

O risco para o RN adquirir infecg@o através da
transmissdo vertical estd diretamente relacionado
ao numero absoluto de micro-organismos presentes
no canal de parto ao nascimento e auséncia de
anticorpos especificos contra o polissacarideo
capsular do SGB que sdo transferidos da mae para
o RN nas ultimas 10 semanas de gestagdo. Dessa
forma, o RN de mae colonizada, principalmente
o pré-termo, ¢ 10 a 15 vezes mais susceptivel a
desenvolver a doenga invasiva precoce (COSTA;
BRITO, 2011). Os fatores de risco mais importantes
para infeccdo neonatal precoce incluem: historia
prévia de irmdo com doenca invasiva por SGB,
bacteriuria por SGB durante a gestagdo, trabalho de
parto com idade gestacional inferior a 37 semanas,
ruptura de membranas igual ou superior a 18 horas

Semina: Ciéncias Bioldgicas e da Saude, Londrina, v. 35, n. 1, p. 105-114, jan./jun. 2014



Prevencdo da doenca invasiva neonatal precoce pelo Streptococcus agalactiae: experiéncia de um hospital escola

e temperatura intraparto maior ou igual a 38°C.
(PINHATA, 2010; TEIXEIRA et al., 2005; APGAR;
GREENBERG; YEN, 2005).

Uma estratégia de prevengao da doenga neonatal
precoce ¢ obter o diagnostico das gestantes
colonizadas por SGB, com a realizacdo da cultura
de rotina para pesquisa do SGB em toda gestante,
entre a 35" e 37" semanas de idade gestacional
(IG). O material obtido por meio de swab deve
ser colhido do terco distal da vagina e anorretal. A
quimioprofilaxia com antimicrobianos em gestantes
colonizadas por SGB deve ser feita intraparto, logo
apds o inicio do trabalho de parto ou ruptura das
membranas, sendo necessarias pelo menos duas
doses de antibidticos (penicilina ou ampicilina)
com intervalo de quatro horas, antes da resolugado
do parto, para que uma menor porcentagem de
RN se torne colonizada e infectada pelo SGB ao
nascimento. A quimioprofilaxia ¢ hoje a melhor
arma no combate & doenga invasiva pelo SGB
(CDC, 2010; MELIN, 2011).

Segundo de Cueto e colaboradores (1998), a taxa
de transmissdo do SGB em maes que receberam
penicilina cristalina por periodo superior a quatro
horas antes do parto, a taxa de transmissdo foi de
1,2% (p<0,005), enquanto que para gestantes que
receberam penicilina entre uma e duas horas antes
do parto foi de 28% e as que receberam por periodo
menor que uma hora antes do parto a taxa foi de
46%.

A partir de 2007, foi divulgado o protocolo
do Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) sobre a prevengdo de doenga invasiva
neonatal precoce pelo EGB em nosso servigo. As
coletas de swab vaginal e retal das gestantes foram
estabelecidas como rotina do setor de ginecologia
e obstetricia do Ambulatorio de Especialidades
do Hospital Universitario de Londrina, em 2007.
Em 2010, foi realizada nova divulgacdo das
recomendac¢des do CDC e a Comissdo de Controle
de Infeccdo Hospitalar (CCIH) do
Universitario de Londrina assumiu a vigilancia

Hospital

dos casos suspeitos e confirmados de gestantes
portadoras de SGB. Desde entdo, foram realizados
registros nos prontuarios das mulheres internadas na
maternidade deste hospital portadoras de SGB ou
com fatores de risco para o SGB, para que a equipe
médica pudesse realizar a antibioticoprofilaxia.
A equipe da CCIH também passou a recomendar
a realizagdo de cultura de swab nas mulheres que
ainda nao haviam realizado este exame. Em 2011
foi implantada também, a rotina de coleta de swab
vaginal e retal das gestantes nas unidades basicas de
saude do municipio de Londrina.

O presente estudo foi realizado com o objetivo de
avaliar a importancia do envolvimento da Comissao
de Controle de Infec¢ao Hospitalar o Hospital
Universitario de Londrina na adesdo as medidas
preconizadas pelo CDC para prevengao da doenga
invasiva neonatal precoce bem como o impacto da
adesdo a essas medidas na morbidade e mortalidade
neonatal.

Metodologia

Trata-se de um estudo de coorte de carater
retrospectivo, realizado no Hospital Universitario
de Londrina, PR - Brasil. A populacdo em estudo
foi constituida de parturientes da maternidade deste
hospital e seus recém-nascidos. Foram analisados os
dados de dois periodos: de 01/03/2008 a 30/04/2009,
inicio da implantacao do protocolo do CDC em
nosso servico ¢ de 01/03/2011 a 30/04/12 apos
envolvimento da CCIH, que assumiu a vigilancia
dos casos suspeitos e confirmados de gestantes
portadoras de SGB como uma rotina de seu servico.

A coleta de dados foi realizada com ficha
especifica da CCIH, que contém o registro das
parturientes deste hospital e seus recém-nascidos,
com informagdes sobre fatores de risco, culturas
de swab ¢ urina, histérico do arto, realizagao de
antibioticoprofilaxia e evolu¢do do RN. Dados
referentes a frequéncia de nascidos vivos foram
obtidos do setor de estatistica do HU. Os dados
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foram tabulados e analisados pelo programa Epi
Info, versao 3.4.3 de novembro de 2007 e GraphPad
Prism versdo 5.0 de 2007.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos
da Universidade Estadual de Londrina, parecer n°.
134/2012.

Resultados

Foram analisadas 800 fichas da CCIH de
parturientes do HU, 107 do periodo de 2008 a
2009 e 693 do periodo de 2011 a 2012. No periodo
de 2008 a 2009, houve 972 nascidos vivos na

maternidade do HU, portanto 11% (107/972) de
parturientes analisadas. No periodo de 2011 a 2012,
houve 1.126 nascidos vivos na maternidade do HU,
portanto 61% (693/1126) de parturientes analisadas.
Houve incremento de 82% de gestantes analisadas.

Foi realizada coleta de swab vaginal e retal no
pré-natal em 9/107 parturientes (8,4%) no periodo
de 2008 a 2009 e em 496/693 (71%) no periodo de
2011 a 2012, com aumento de 88,2% de realizagdo
de coleta de swab (Figura 1). Desses swabs vaginal
e retal coletados em 2008 a 2009, 3/107 (2,8%)
foram positivos e no periodo de 2011 22012, 44/693
(6,3%), com elevagdo na positividade das amostras
em 55,6% (Grafico 1).

Grifico 1- Frequéncia de realizacdo e de positividade de swabs vaginal e retal para pesquisa de SGB em
gestantes em dois periodos: 107 amostras analisadas em 2008-2009 e 693 amostras analisadas em 2011-

2012, em Londrina/PR.
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Fonte: autor

Houve realizacdo de urocultura em 4/107
parturientes (3,7%) no periodo de 2008 a
2009 e 592/693 (85,4%) no periodo de 2011
a 2012, com aumento de 95,7% de realizagdo
de uroculturas (Figura 2). Entre as amostras

de urocultura com crescimento de SGB, 1/107
(0,9%) foi positiva no periodo de 2008 a 2009
e 14/693 (2%) no periodo de 2011 a 2012,
houve incremento de 55% na positividade das
uroculturas. (Grafico 2)
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Grafico 2 - Frequéncia de realizagao e de positividade de uroculturas para pesquisa de SGB em gestantes em
dois periodos: 107 amostras analisadas em 2008-2009 e 693 amostras analisadas em 2011-2012, Londrina/

PR.
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Fonte: autor

A antibioticoprofilaxia intraparto  (AIP),
foi realizada em 4/107 (3,8%) no periodo de
2008 a 2009 e 51 (27,9%) no periodo de 2011
a 2012, com elevacao de 86,4% de realizagdo de
antibioticoprofilaxia.

Em relagdo aos RN sintomaticos, foram
diagnosticados 7/107 (6,5%) no periodo de 2008 a

2009 e 49/693 (7,0%) no periodo de 2011 a 2012,
com incremento de 15,2% de pacientes sintomaticos,
porém ndo houve diferenca significativa entre os
dois periodos (p=0,6874; 1C95% 0.3478-2.007). As
principais topografias das infeccdes apresentadas
pelos RNs nos dois periodos analisados estdo

descritas na tabela 1.
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Tabela 1- Principais topografias das infec¢des encontradas nos recém-nascidos nos dois periodos
analisados: 7 infeccoes em 107 RN em 2008-2009 e 49 infeccdes em 693 RN em 2011-2012, Londrina/PR.

TOPOGRAFIA DAS

INFECCOES 20082009  2011-2012 p*  OR(IC 95%)

SEPSE 2/107 (1.8%) 21/693 (3.0%) 0.7567  0.6095 (0.1408 - 2.638)
MENINGITE 0/107 (0.0%)  11/693 (1.6%) 03764  0.2760 (0.0161 - 4.722)
PNEUMONIA 5/107 (4.6%)  10/693 (1.4%)  0.0911  2.8160 (0.8662 - 9.158)
ITU 0/107 (0.0%)  4/693 (0.6%) 10000  0.7127 (0,0380- 13.34)
OUTROS /107 (0.9%)  3/693 (0.4%) 04376  2.1700 (0.2235 - 21.06)
TOTAL 7/107 (6.5%)  49/693 (7.0%)  1.0000  0,9220 (0.4053 - 2,088)

* Teste exato de Fisher

Fonte: autor

Recém-nascidos sintomaticos evoluiram para pré-natal.

obito: 1/107 (0,9%) no periodo de 2008 a 2009 ¢
12 (1,7%) no periodo de 2011 a 2012, ndo houve
diferenga significativa entre os dois periodos
(p=1,0000; 1C95% 0,06887-4,162).

Discussao

No Brasil, a colonizagdo anal e/ou vaginal pelo
EGB encontrada na populagdo de gestantes varia
de 15 a 25% (MOCELIN et al., 1995; BERALDO
et al.,, 2004; POGERE et al., 2005), semelhante a
encontrada nos EUA, cuja colonizag@o das gestantes
¢ de aproximadamente 20% (SCHRAG; WHITNEY;
SCHUCHAT, 2000; MELIN, 2011). Em nosso
servico ndo pudemos considerar a prevaléncia de
colonizagdo, pois houve uma perda importante
de casos 376/693 (52%). Porém, obtivemos uma
maior detec¢do de gestantes com EGB no 2° periodo
analisado, tanto para as amostras de swab quanto
para as uroculturas. van Dyke e colaboradores (2009)
também avaliaram duas coortes retrospectivas no
periodo de 1998 a 1999 e no periodo de 2003 a 2004,
totalizando 254 RNs portadores de SGB ¢ 7.437
RNs nido portadores de SGB. A taxa de screening
no 1° periodo foi de 48% e no 2° periodo foi de
85%. Foi realizada quimioprofilaxia intraparto em
87% recém-nascidos de termo (RNT) e 63% em
recém-nascidos pré-termo (RNPT), no 2° periodo.
Em 13,4% das mulheres nao foi realizado screening

A eficacia da quimioprofilaxia intraparto ¢ de
80% (SMAILL, 2009). Das gestantes colonizadas
analisadasemumamaternidade privadade Sao Paulo,
28% receberam antibioticoprofilaxia intraparto
adequadamente = (ARRIERO; RITCHMANN;
BALTIERI, 2008). Dados semelhantes
encontrados em nosso servigo, apos o envolvimento

foram

da CCIH na vigilancia dos casos suspeitos e
confirmados de gestantes portadoras de EGB. Ha
risco de reagdo materna a penicilina, sendo que de 7
a 10% das reagdes evolui de forma leve e ocorre uma
reacao fatal a cada 50.000 a 100.000 doses aplicadas
(CDC, 2010). Apesar do baixo risco, ha preocupagao
a cerca dos efeitos colaterais da penicilina cristalina
intraparto, como anafilaxia e morte materna, e
aumento de bactérias gram negativas resistentes
nos RN. Embora os estudos sejam controversos a
este respeito, a magnitude dessas preocupagdes
ndo ¢ suficiente para superar os beneficios da IAP
na prevencao da sepse neonatal precoce (MELIN,
2011). Em nosso servico, nenhuma parturiente
apresentou reacdo adversa a administragdo de
penicilina cristalina endovenosa.

Outra preocupacao ¢ o aumento da resisténcia
aos antibidticos usados para tratamento da sepse
precoce apos a introdugdo da AIP (RAUSCH et
al., 2008). Ha relato de aumento de sepse precoce
por bactérias resistentes, além de maior frequéncia
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de enterobactérias nos recém-nascidos pré-termo,
de baixo peso, ou muito baixo peso, cujas maes
receberam AIP (MOORE; SCHRAG, SCHUCHAT,
2003).

Cerca de 30 a 70%
colonizadas por EGB
A
assintomatica, porém 1 a 3 % desenvolve doenga

dos nascidos de mae
se tornam colonizados
temporariamente. maioria permanece
severa (MELIN, 2011). Em nosso servigo apesar de
ter havido uma perda de registro de 376 casos no 1°
periodo, nao foi o observado reducdo dos casos de

doenga do RN no segundo periodo analisado.

A mortalidade por sepse neonatal precoce
(SNP) declinou nas ultimas décadas, no mundo.
Em 1970 acometia 55% dos neonatos, na década
de 80 acometia de 10 a 15% dos recém-nascidos
e recentemente acomete de 3 a 5% dos neonatos
(SCHRAG; WHITNEY; SCHUCHAT, 2000).
Em trés ensaios clinicos com 852 mulheres foram
avaliados dois grupos: antibioticoprofilaxia
intraparto versus sem tratamento. O uso da AIP ndo
reduziu significativamente a mortalidade por EGB e
por outras causas, apesar de ter ocorrido diminui¢do
da incidéncia de sepse precoce por EGB (RR: 0,17
1C 95% 0,04-0,74) (OHLSSON; SHAH; VIBHUTI,
2009). A semelhanca da literatura, a mortalidade
neonatal encontrada foi baixa, porém ndo reduziu

no 2° periodo analisado.

Conclusao

O presente estudo demonstra a importancia
do envolvimento da CCIH na implantacdo do
protocolo do CDC e na obtengdo de maior adesdo
as medidas de profilaxia de doenga invasiva
precoce neonatal pelo Streptococcus do grupo
B no Hospital Universitario de Londrina, porém
nao houve impacto na morbidade e mortalidade
neonatal.
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