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RESUMO

Introdugéo: Pouco ou nadafoi investigado sobre a associagao entre trabal ho de parto prematuro (TPP) e vaginose bacteriana (VB) no momento do trabalho
de parto. Mais relevante do que a presenca da BV talvez seja a presenca de flora vaginal lactobacilar protetora. Objetivo: quantificar e comparar a presenca
de flora vaginal anormal e da VB em mulheres com TPP e a termo instaurados. M étodos: gestantes em TPP confirmado foram convidadas a participar do
estudo, que coletou amostras de contetido vaginal paraandlise microbiol 6gica. Apenas as pacientesinternadas parainibicdo do trabalho de parto foram aceitas.
Qualquer gestante em trabalho de parto a termo subseqiente ao caso indice foi convidada a constituir o grupo controle. Colheu-se material vagina que foi
disposto em duas [aminas de vidro e analisado sob microscopia 6ptica. Resultados: floraanormal (Tipo 3) foi encontradaem 28 mulheres (24,5%), sendo que
18 (34,61%) pertenciam ao grupo TPP e apenas 10 (16,1%) ao grupo trabalho de parto atermo (TPT), p=0,02. A VB esteve presente em 13 mulheres (11,4%),
sendo 9 (17,3%) entre os TPP e apenas 4 (6,4%) dos casos de TPT (ns). Cento e quatro mulheres evoluiram paraparto e 10 ainda estéo em evolugdo da gestacéo
ou tiveram partos em outra instituicgo. Concluso: existe forte associacéo entre falta de Lactobacillus sp. e TPP quando o diagndstico é realizado durante o
trabalho de parto. A VB foi 2,7 vezes mais freqliente nos casos de TPP quando comparada aos casos de TPT.
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ABSTRACT

Introduction: Little or nothing has been investigated about the association between preterm labor (PTL) and bacterial vaginosis (BV) during the moment of
labor. More relevant than the presence of BV might be the presence of the protective Lactobacillus sp in the vaginal flora. Objective: to quantify and compare
the presence of the Lactobacillus sp. and BV in women in PTL. M ethods: pregnant women in confirmed PTL were sampled in order to obtain vaginal content
for microbiologic analysis. Only patients hospitalised to inhibit labor were accepted in the study. Any other pregnant woman undergoing term labor makes up
the control group. Vaginal content was collected and placed on two glass slides for microbiologic analysis under optic microscopy. Results: abnormal flora
(type 3) was found in 28 women from the total amount of studied cases (24.5%), where 18 (34.61%) belonged to the PTL group and only 10 (16.1%) to theterm
labor (TL), p=0.02. BV was present in 13 women of the total (11.4%), being 9 (17.3%) among the PTL group and only 4 (6.4%) from TL group (ns). One
hundred and four women delivered and 10 are still pregnant or gave birth in other institutions. Conclusion: there is a strong association between the lack of
Lactobacillus sp and TPP when the diagnoses are done during the labor. BV was 2.7 times more frequent in the cases of PTL when compared to TL.
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INTRODUCAO

E do conhecimento geral que a gravidez exerce uma grande
influéncia no pH vaginal e no equilibrio desse ecossistema. Por
modificacOes proprias do organismo materno, observa-se aumen-
to do fluxo sanguineo, da temperatura, da produgéo de proteinas
locais e daprodugéo de anticorpos (principalmente | gA secretdria)
naregido vulvovaginal e perineal. Todas estas modificagdes vi-

sam proteger o Utero, agravidez e o organismo materno contraa
ascensdo de microorganismos cervicovaginais a cavidade
amniética. Por outro lado, aimunomodul agéo que também ocor-
re neste periodo, apesar de favorecer a aceitagcdo no organismo
materno de proteinas estranhas (feto), podera predispor a mu-
Iher a uma maior suscetibilidade

A vagina é habitada por numerosas bactérias de espécies dife-
rentes, que vivem em harmonia e que, por isso, sdo consideradas
comensais, mas que podem, em situacles especiais, tornar-se
patogénicas. O Lactobacillus sp. é a espécie bacteriana predomi-
nante no meio vaginal, determinando um pH &cido (3,8 a4,5) que
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inibe o crescimento de vérias outras bactérias potencial mente no-
civas & mucosa vaginal.! Par@metros como: concentragdes ade-
quadas de lactato, succinato, interleucina 1Beta, Interleucina 8,
fator inibidor deleucécitos e receptores agonistasdeinterleucinal,
jaforam associados favoravel mente com microbiotavaginal onde
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hapredominio de Lactobacillussp. (FloraTipo ).t Por outro lado,
0 contelido vaginal, no qual existe auséncia ou baixa concentra-
¢80 de Lactobacillus sp. (Flora Tipo 3), associa-se significativa
mente a processos patogénicos, como a doenga inflamatéria
pélvica, infecgdio pos-cirdrgica e as corioamnionites.>?

A microbiota que habita a vagina tem um papel importante
na eclosdo de doencgas (vaginoses bacterianas, vaginoses
citoliticas e doencgas sexual mente transmissiveis),*> assim como
na manutencgdo de um trato genital saudavel. Além disso, o con-
telido vaginal tem atividade sel etiva antimicrobiana contra espé-
cies bacterianas nado residentes. Este controle é mediado por aci-
do lactico, pH baixo e polipeptideos antimicrobiais. Estudos cli-
nicos tém demonstrado uma associagdo entre a presenca de
Lactobacillus sp. produtores de H,0, e o decréscimo da
prevaléncia da gonorréia, vaginose bacteriana e da contamina-
¢&o pelo virus daimunodeficiéncia humana (HIV).67:8910

A proporcionalidade entre os Lactobacillus sp e os outros
microrganismos presentes determina o tipo de microbiota vagi-
nal, asaber trés. FloraTipo 1, quando no contelido vaginal exis-
tem 80% ou mais de Lactobacillus sp. Na Flora Tipo 2 existe
uma proporc¢do aproximada de 50% de Lactobacillus sp e 50%
de outras bactérias. Quando ha um predominio claro de outras
bactérias e queda acentuada do nimero de Lactobacillus sp. (<
5%), a microbiota vaginal sera chamada de Tipo 3.2

Tendo em vistaaimportanciado equilibrio do meio vaginal,
da presenca dos Lactobacillus sp e também de uma popul agéo
bacteriana que ndo seja potencialmente causadora de doencas
intra-uterinas ou que afetem o recém nascido durante a passa-
gem no canal de parto, seria interessante verificar as condi¢des
damicrobiotavagina durante o trabalho de parto instalado. V&
rias publicagOes ja analisaram esse aspecto durante o periodo
gestacional 1213141516 mas poucas relataram as alteragdes
microbianas vaginais no estagio inicial do trabalho de parto efe-
tivamenteinstalado. Importante consideragéo deve ser feitaares-
peito do tratamento da vaginose bacteriana (VB) com antibi6ti-
COS, que ndo garantem sucesso terapéutico, sendo muito comum
as recorréncias da doenca.

BV é uma doenga bem conhecida causada por um aumento
de bactérias anaerdbias, escassez de Lactobacillus sp. e muito
poucos leucocitos.” Contudo, o diagndstico de VB, segja pelos
critérios de Spiegel, Nugent ou mesmo por critériosde Amsel, é
muito rigoroso e identifica menos casos anormais que o0 achado
simples de microbiotavagina tipo trés (ausénciadelactobacil 0s).
Este fato acaba eliminando muitos casos que poderiam ser im-
portantes paraacompreensdo do processo desencadeador do TPP.

Em vez de se diagnosticar VB durante o periodo gestacional
e no momento do trabalho de parto, talvez fose melhor verificar
aauséncia de Lactobacillus sp. nesses periodos.

OBJETIVO

Verificar se existe associacéo entre amicrobiotavagina anor-
mal (auséncia de lactobacilos) e o trabalho de parto pré-termo.

METODOS
Todas as gestantes em trabalho de parto prematuro (TPP)
(<37 semanas) confirmado por data da Ultima menstruacao e por

ecografia de primeiro trimestre, atendidas no servico de Pronto
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Atendimento do Centro de Atencdo Integral a Salide da Mulher
(CAISM)/UNICAMP, foram convidadas a participar do estudo.
No periodo de 18 meses foram coletadas amostras de contelido
vaginal e acompanhado o desfecho do parto. O trabalho de parto
foi confirmado na presenca de duas ou mais contragdes uterinas
em dez minutos por pelo menos duas horas de evolugdo. Apenas
as pacientes internadas para inibic&o do trabalho de parto e sem
qualquer condi¢do reconhecidamente desencadeadora de TPP
(polidramnio, hipertensdo arterial moderada ou severa, diabetes
mellitus, gemelaridade etc) foram aceitas parao estudo. O grupo
controlefoi constituido recrutando-se a subseqliente gestante em
trabalho de parto a termo que, nas mesmas condigdes descritas
para o grupo estudo, dessa entrada no hospital até 24 horas apés
0 caso indice.

As pacientes, que espontaneamente concordaram em cola-
borar com o estudo, foram informadas a respeito dos procedi-
mentos e assinaram um termo de consentimento livre e esclare-
cido. A coleta do material vaginal foi feitacom swab de Dacron
e disposto em duas |aminas (duplicata) de vidro adequadamente
identificadas com iniciais e registro. Apos secar ao ar livre, as
I&minas foram acondicionadas em duas caixas apropriadas de
madeira e guardadas em locais diferentes para evitar quebras,
perdas e extravios. O material foi corado por técnicatintorial de
Gram e analisado a medidado ingresso dos casos, tendo passado
por uma segunda andlise de checagem com microbiologista do
servico de patologia clinica. Os dados clinicos das gestantes, 0s
dados do parto e do recém-nascido (RN) foram relacionados em
ficha prépria e arquivados em planilha de programa Excel. Con-
seguiu-se ainibi¢do do TPP em alguns casos, obtendo-se areso-
lugdo do mesmo apos as 37 semanas de evolugdo. A andlise
microbi ol 6gi cavisou a caracterizagdo damicrobiotavaginal, ten-
do sido usado os critérios de Nugent'” para o diagnostico da
vaginose bacteriana.

O projeto foi analisado e aprovado pelo Comité de Eticaem
Pesquisa da Faculdade de Ciéncias M édicas da Unicamp. A ana
lise estatistica usou os testes de Exato de Fisher ou X2 para
variaveis discretas e de Mann Whitney para a analise das varia-
Vei's nao-parameétricas.

RESULTADOS

Concluiram o estudo, 52 mulheres que entraram em trabalho
de parto pré-termo e outras 62 com 37 ou mais semanas, confir-
madas por data de Ultima menstruacéo e ecografia precoce. O
diagnostico de floraanormal (Tipo 3) foi encontrado em 28 mu-
Iheres do total estudado (24,5%), sendo que 18 pertenciam aos
52 casos de TPP (34,61%) e apenas 10 dos 62 casos de trabalho
de parto atermo (TPT) (16,1%), p=0,02. A vaginose bacteriana,
segundo os critérios de Nugent, esteve presente em 13 mulheres
do total (11,4%), sendo que 9 (17,3%) estavam entre os TPP e
apenas 4 (6,4%) dos casos de TPT (ns) (Tabela 2). Cento e qua-
tro mulheres evoluiram para parto e 10 ainda estdo em evolugéo
dagestacdo ou tiveram seus partos em outrainstituicdo. Encontra-
ram 23 casos (22,1%) de flora vaginal anormal neste grupo sen-
do 10 (38,4%) entre os partos prematuros e 13 (16,6%) entre os
gue nasceram a termo (p= 0,02). A vaginose bacteriana esteve
presente em 11 dos 104 partos (10,5%), dos quais 15,3% esta-
vam entre 0s prematuros e apenas 8,9% dos casos a termo (ns)
(Tabela 3).
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Né&o foram encontradas diferencas estati sticamente significa-
tivas quanto a idade, cor ndo-branca, abortamentos anteriores,
escolaridade maior do que ensino fundamental, presenca de bol-
sa amnidticarota e histéria anterior de TPP. Dentre as pacientes
que entraram em trabalho de parto prematuro encontrou-se um
ndmero significativamente menor de casos de primigestas (p=
0,02) e de parceiros sexuais eventuais (p=0,008) que entre aque-
las com trabalho de parto atermo (Tabela 1).

DISCUSSAO

Apesar detodos os esfor¢os e evolucéo damedicinamoderna,
as taxas de prematuri dade e baixo peso nos servicos de atengéo a
gestante continuam extremamente el evadas, chegando aquase de
12%. O TPP &, sem duvida alguma, o responsavel por muitos
casos de prematuridade sem causa aparente. A associagdo entre
TPPeVB, emfunc¢do darelevanciasocial, organicae econdmica
do tema, vem sendo exaustivamente estudada durante o periodo
gestacional, sem ser conclusiva até 0 momento.*8® Ap6és um
tratamento regular, espera-se até cinco semanas para que a
microbiotavaginal se normalize. E muitoimprovével que, tratan-
do a VB, 100% das pacientes obterdo cura, fazendo-nos supor
que a VB pode estar presente em muitas mulheres no momento
do trabalho de parto. Os achados deste trabalho, identificando
atastaxasde VB (17,3%) e de microbiotavaginal anormal tipo 3
(34,6%) em mulheres que entraram em trabal ho de parto prema-
turo, sugerem que mesmo tratando-se a VB aos moldes preconi-
zados, em muitos casos, ela pode persistir ou mesmo recrudescer
durante as semanas subsequentes ao tratamento.??*222 Este
fato talvez possa explicar por que o uso de antibiéticos de largo
espectro ndo reduz as taxas de prematuridade nos bergérios. A
cura clinica do quadro de VB nédo necessariamente implica em
curamicrobilégicae, mesmo que elaocorra, isto ndo garante que
nado va recrudescer. 242526 A microbiota vaginal alterada, seja no
TPP (34,6%), seja no parto prematuro propriamente dito
(38,4%), implica em novos estudos, agora ndo mais tendo os
critériosrigidosde Nugent parao diagnéstico daVB, massim um
critério, talvez mais significativo e mais abrangente, que € a au-
séncia de lactobacil os protetores.

Mesmo néo atingindo diferencas estatisticamente significati-
vas para VB, provavelmente devido ao pegueno nimero de paci-
entes, encontramos 2,7 mais casos no grupo TPP comparado ao
grupo de TPT, confirmando alguns estudos em diferentes popul a-
¢0es.*?18 Qutros autores em estudos de metandlise ndo encontra-
ram razdes suficientes paraindicar o tratamento da VB durante a
gestagdo com o intuito de evitar o TPR*** Diferentes critérios
para o diagnostico de VB talvez possam explicar afalta de resul-
tados em diminuir as taxas de TPP e parto prematuro nessas mu-
lheres. A solugdo para o parto prematuro deveria enfocar o trata-
mento que procure mais recolonizar a vagina com lactobacilos,
que matar a microbiota vaginal anaeroébica.

CONCLUSAO

Existe forte associagdo entre falta de Lactobacillus sp. e TPP
quando o diagndstico é realizado durante o trabalho de parto. A
VB foi 2,7 vezes mais frequiente nos casos de TPP quando compa-
rada aos casos de TPT.
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