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Associaco da Vaginose Bacteriana com o
Parto Prematuro Espontaneo

Association of Bacterial Vaginosis with Spontaneous Preterm Delivery

Sylvia Vianna Pereira, Marcelo Zugaib

RESUMO

Objetivo: relacionar a presenca de vaginose bacteriana em gestantes com a ocorréncia de
parto prematuro espontdaneo.

Método: foram estudadas 611 gestantes do servigo pré-natal da Clinica Obstétrica do
HCFMUSP. Foram incluidas gestantes com idade gestacional confirmada por ultra-sonografia
no primeiro trimestre de gestac¢do ou duas ultra-sonografias até a 20 semana quando havia
discordancia da idade gestacional no primeiro exame. Os partos prematuros eletivos foram
excluidos. A pesquisa da vaginose foi realizada na 23* ou 24* semana de gestag¢do por meio
da técnica de coloragcdo de Gram. O pH vaginal foi pesquisado utilizando-se fita de pH
Universal 0-14 produzida pela Merck. O contetido vaginal foi coletado com a paciente em
posicdo ginecolégica, utilizando-se espéculo ndo-lubrificado. O pH foi medido na parede
lateral da vagina e o contetido para Gram foi coletado do fundo de saco vaginal utilizando-se
de cotonete estéril.

Resultado: das 611 gestantes envolvidas inicialmente no estudo, foram obtidos os resultados
do parto em 541. A vaginose bacteriana foi diagnosticada por bacterioscopia em 19% dos
casos. No grupo de gestantes com vaginose, 9,7% (10/103) evoluiram com parto prematuro,
contra apenas 3,2% (14/438) no grupo negativo (p=0,008). A sensibilidade da bacterioscopia
positiva para vaginose bacteriana para predi¢cdo do parto prematuro foi de 41,7%, a
especificidade de 82%, a acurdcia de 80,2%, com taxa de falso-positivos de 18% e risco
relativo de 1,8.

Conclusao: a vaginose bacteriana diagnosticada pelo Gram do contetido vaginal representa
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fator de risco para o parto prematuro, com risco relativo de 1,8.

PALAVRAS-CHAVE: Vaginose bacteriana. Parto prematuro. Diagndstico pré-natal.

[ntroducéao

De acordo com a Organizacdo Mundial de
Saude, o recém-nascido prematuro € aquele com
menos de 37 semanas completas de gestacdo!. Um
dos grandes problemas nao solucionados da pre-
maturidade é que a sua incidéncia tem se manti-
do estavel ao longo dos anos, apesar dos esforcos
desenvolvidos para a sua prevencao. O parto pre-
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maturo ocorre em 6 a 10% das gestacoes, depen-
dendo das caracteristicas da populacéao estudada?.
No Reino Unido, a incidéncia do parto prematuro
esta em torno de 7%, desde 1953, ano em que se
iniciaram os estudos mais acurados®. Nos Esta-
dos Unidos, a incidéncia esta em torno de 10%,
sendo a principal causa de morbidade e mortali-
dade neonatal*s. No Hospital das Clinicas da
FMUSP, a incidéncia do parto prematuro é de 22%,
sendo que metade dos casos decorre do parto pre-
maturo espontaneo®.

Atualmente a reducdo da prematuridade é
uma das principais metas a ser alcancada na as-
sisténcia pré-natal. No entanto, a dificuldade na
prevencao do parto prematuro advém da
multiplicidade de causas e fatores desencadeantes
e da complexa fisiopatologia.
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Existem evidéncias de que o parto prematu-
ro é mais freqliente entre gestantes com altera-
cdo da microflora vaginal. Porém, ainda é contro-
verso se a infeccdo vaginal é realmente a causa
do desencadeamento do parto prematuro”®. A
vaginose bacteriana € uma das infeccoes genitais
mais comuns e esta associada a resultados ad-
versos da gestacdo, tendo sido observada também
associacdo com o parto prematuro”®!°, No entan-
to, o rastreamento sistematico das infeccoes va-
ginais no pré-natal ndo & universalmente aceito,
uma vez que nao é consenso que o seu tratamen-
to reduz as taxas de prematuridade.

No presente estudo, procuramos correlacio-
nar a presenca de vaginose bacteriana no pré-
natal com o nascimento prematuro espontaneo.

Pacientes e Métodos

Este estudo foi desenvolvido de forma
prospectiva e longitudinal envolvendo 611 gestan-
tes atendidas no pré-natal geral da Clinica Obsté-
trica do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo
(HCFMUSP) no periodo de janeiro de 1998 a marco
de 1999.

Os critérios de inclusao foram: gestacdo com
feto Gnico e vivo, na qual a datacao foi realizada
precocemente mediante data da ultima menstru-
acao concordante com ultra-sonografia do primei-
ro trimestre (até 12 semanas). Quando ndo havia
esta concordancia, a idade gestacional foi calcu-
lada por meio de dois exames ultra-sonograficos
compativeis até a vigésima semana.

Foram excluidas as gestantes que tiveram
parto prematuro eletivo e aquelas gestantes das
quais nao foram obtidas informacdes sobre o tipo,
data do parto e evolucao do recém-nascido. Foi
definido como parto prematuro eletivo quando hou-
ve indicacdo materna ou fetal para o nascimento
antes da 372 semana.

Por ocasido da consulta, entre a 232 e a 242
semana, as gestantes foram informadas a respei-
to do estudo e se aceitassem participar, assina-
vam o termo de consentimento pés-informado,
segundo normas da Comissdo de Etica em Pes-
quisa do HCFMUSP.

A coleta do material para analise de vaginose
bacteriana foi feita entre a 232 e a 24* semana.
Com a gestante em posicao ginecolégica, realizou-
se exame com espéculo nao-lubrificado. Primeiro
era medido o pH vaginal no terco médio da parede
lateral, utilizando-se papel indicador especial pH
0-14, fabricado pela Merck. Em seguida colhia-se
conteudo do fundo de saco posterior vaginal com
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cotonete estéril (Culturette®, da Becton Dickinson
Industrias Cirargicas Ltda, EUA). Entdo o mate-
rial era enviado para o Setor de Microbiologia do
Laboratério Central do HCFMUSP.

A leitura do pH vaginal era realizada um
minuto apés a aplicacao da fita de pH. A técnica
utilizada para a pesquisa da vaginose bacteriana
foi a coloracdo pelo Gram!'. As laminas coletadas
eram consideradas normais se houvesse predo-
minancia de Lactobacilus spp. Quando havia redu-
céo acentuada ou mesmo auséncia de Lactobacillus
spp. com grande crescimento de Gardnerella
vaginalis, Mobiluncus sp. ou presenca de células-
pista (clue cells), a paciente era considerada posi-
tiva para vaginose bacteriana. As gestantes nao
receberam nenhuma orientacdo quanto ao trata-
mento da vaginose bacteriana.

Os resultados da gestacdo foram obtidos
mediante cartas-respostas pré-pagas e endereca-
das a Clinica Obstétrica da FMUSP para serem
respondidas apoés o parto, com dados sobre o mes-
mo. Os resultados nao obtidos por este meio foram
obtidos por meio de telefonemas as gestantes ou
mediante busca no prontuario médico no arquivo
do hospital.

Para a analise estatistica, foram calculadas
as frequiiéncias absolutas e relativas das variaveis
classificatérias. A analise da hipétese de igualda-
de de proporcdes entre os grupos foi efetuada uti-
lizando-se o teste exato de Fisher. A comparacéao
das médias dos dois grupos foi verificada fazendo
uso do teste t de Student. Para se avaliar a efica-
cia dos métodos de classificacdo foram utilizados
os indices de sensibilidade, especificidade, taxa
de falso-positivos, taxa de falso-negativos e
acuracia. O nivel de significancia utilizado para
os testes foi de 5%, sendo considerados
significantes os valores de p<0,05.

Resultados

De 611 gestantes nas quais pesquisamos
vaginose bacteriana o resultado do parto foi obtido
em 541. A vaginose bacteriana foi diagnosticada
em 103 das gestantes (19%).

A incidéncia de partos prematuros foi signi-
ficativamente maior no grupo de pacientes porta-
doras de vaginose bacteriana (p=0,008). Das 103
gestantes com o exame bacterioscépico compati-
vel com vaginose bacteriana, 10 (9,7%) evoluiram
com parto antes de 37 semanas completas, ao passo
que no grupo negativo para vaginose, 14 (3,2%) ges-
tantes tiveram parto prematuro (Figura 1).

No grupo de partos prematuros, 41,7% ges-
tantes foram positivas para vaginose bacteriana
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contra 18% das gestantes do grupo de parto a ter-
mo. Se considerarmos apenas o parto prematuro
extremo (anterior a 33 semanas), a presenca de
vaginose bacteriana nédo constituiu um fator de
risco (p=0,10).

120 1

96,8
100 90,2

% 60

20 1 9,7

Sem Com

Vaginose Bacteriana b =0,008

O<37 sem B> 37 sem

Nota: <37 sem: parto antes da 372 semana; >37 sem: parto a termo a ou parto a termo.

Figura 1 - Porcentagem de gestantes com vaginose bacteriana em relagéo a idade
gestacional do parto antes da 372 semana ou parto a termo.

A sensibilidade da bacterioscopia positiva
para vaginose bacteriana quanto a predicado do
parto prematuro foi de 41,7%, a especificidade de
82%, a acuracia de 80,2%, com taxa de falso-posi-
tivos de 18% e risco relativo de 1,8.

Nao houve associacdo significativa entre a
presenca de vaginose bacteriana e as caracteris-
ticas sociodemograficas das gestantes, como por
exemplo cor da pele e escolaridade.

A mediana do pH vaginal, no grupo de ges-
tantes com vaginose bacteriana, foi de 4,8, e no
grupo sem vaginose, de 4,3 (p=0,0001). A sensibi-
lidade do pH vaginal maior que 4,5 foide 77,3% e o
valor preditivo positivo de 39,5%, para um falso-
positivo de 25,9%, na identificacdo de gestantes
com vaginose bacteriana.

A mediana do pH vaginal no grupo de ges-
tantes com parto a termo foi de 4,4 e no grupo de
parto prematuros foi de 4,6, o que nao representa
diferenca estatisticamente significativa (p=0,20).
Utilizando o ponto de corte do pH vaginal <4,5 e
>4,5, ndo houve diferenca significativa na inci-
déncia de partos prematuros entre os dois grupos
estudados (p=0,135).

Discussao

Visando uma adequada prevencao do traba-
lho de parto prematuro é importante identificar
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seus fatores de risco durante o pré-natal.

A composicao anormal da flora vaginal é um
dos principais fatores de infeccéo intra-amniética,
o que pode desencadear o parto prematuro’®. Em
mais de 75% dos casos com cultura positiva de li-
quido amniético, os mesmos microrganismos fo-
ram encontrados nos exames vaginais e
endocervicais'?. No entanto, o conceito de flora va-
ginal normal e anormal néo é de facil definicdo. A
flora vaginal é um ecossistema dinamico e com-
plexo, que pode contar com a presenca de qualquer
bactéria por um periodo curto de tempo, sem ne-
cessariamente significar um achado patolégico!s.

A vaginose bacteriana é uma condicao
polimicrobiana em que a flora de Lactobacillus spp.
normal é substituida por um grande ntmero de
outros microorganismos, principalmente anaero-
bios, como Gardnerella vaginalis, Prevotella sp.,
Bacterioides sp., Mobiluncus sp., Peptostreptococcus
spp. e Mycoplasma hominis, que sdo alguns dos ger-
mes freqUientemente associados a vaginose
bacteriana. O estimulo desencandeante desta
transformacdo néo esta bem estabelecido!*.

A vaginose bacteriana neste estudo foi
pesquisada pelo método da coloracao de Gram. Este
foi o0 método escolhido em virtude de ser descrito
na literatura como o melhor teste diagnostico para
vaginose bacteriana, além de ser de facil realiza-
céo e de baixo custo!®. Utilizamos também o pH
vaginal para o diagnéstico da vaginose, e observa-
mos que, no grupo de gestantes com infec¢ao, o
pH vaginal foi significativamente mais elevado que
no grupo de gestantes com microflora vaginal nor-
mal. No entanto, a medida do pH né&ao se
correlacionou com a idade gestacional do parto.
Desta forma, o pH vaginal pode ser um método
barato e de facil realizacdo para investigacao de
vaginose bacteriana, porém, nao parece util na
predicao do trabalho de parto prematuro.

Verificamos que 19% das gestantes tiveram
resultado de Gram compativel com vaginose
bacteriana. Esta taxa é semelhante & observada
em outro estudo realizado no mesmo servico'®. No
entanto, neste estudo os autores avaliaram ges-
tantes que apresentavam corrimento vaginal du-
rante o pré-natal, sendo sua populacao sintomati-
ca para infeccoes vaginais, de tal forma que a
prevaléncia de infeccdo vaginal foi de 72,2% e a
de vaginose bacteriana de 19,2%, que é semelhan-
te a por nés encontrada.

Optamos pelo ndo-tratamento rotineiro das
gestantes portadoras de vaginose bacteriana,
como forma de avaliar se a presenca desta infec-
céo representaria risco real para o parto prema-
turo. Esta conduta pode ser embasada nos estu-
dos que demonstraram que o tratamento da
vaginose bacteriana na gestacdo, mesmo quan-
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do se obtém sucesso terapéutico, ndo necessa-
riamente leva a uma reducao na incidéncia de
partos prematuros!”-1°,

A vaginose bacteriana revelou-se um fator
de risco para a prematuridade em nosso estudo.
Das 103 gestantes positivas para vaginose
bacteriana, 9,7% evoluiram para parto prematu-
ro. Ja no grupo de gestantes negativas para esta
infeccdo, apenas 3,2% evoluiram para parto com
menos de 37 semanas. A presenca de vaginose
bacteriana na bacterioscopia do contetido vaginal
levou a um risco relativo de 1,8 para parto prema-
turo comparado ao risco das gestantes com
bacterioscopia do contetido vaginal normal.

Outro estudo encontrou incidéncia de par-
tos prematuros de 12,3%, entre as gestantes com
vaginose bacteriana, quando examinadas entre a
222 e a 24* semana de gestacdo, com risco relati-
vo de 1,3%°, Esta taxa de partos prematuros é bem
semelhante a encontrada em nosso estudo, con-
siderando o parto antes da 372 semana. Quando
considerado o parto prematuro antes da 332 se-
mana, a incidéncia de partos prematuros, no gru-
po de gestantes com vaginose bacteriana, foi de
3,2%, assemelhando-se a taxa de 3,8% encontra-
da em nosso estudo. No entanto, estes autores
observaram associacdo estatisticamente signifi-
cativa entre a vaginose bacteriana e o parto pre-
maturo para parto com menos de 33 semanas, o
que nao ocorreu no presente estudo.

Gestantes que apresentavam teste de Gram
compativel com vaginose bacteriana na 24 sema-
na apresentaram risco aumentado para o parto
prematuro, com risco relativo de 2,8%!. Outro es-
tudo observou que 5,5% das gestantes com
vaginose bacteriana, na 24* semana de gestacao,
evoluiram com parto prematuro, sendo a sensibi-
lidade do teste positivo para vaginose de 29,4% na
identificacdo de gestantes com parto prematuro??.
Estes nimeros sdo pouco mais baixos que as ta-
xas encontradas no nosso estudo. Contudo, os au-
tores consideraram partos prematuros apenas
aqueles ocorridos antes da 352 semana. Nesta pes-
quisa, nao foi observada associacdo estatistica-
mente significativa entre a presenca de infeccao
pela vaginose bacteriana e o parto antes da 352
semana, o que também foi verdadeiro em nosso
estudo, quando considerado o parto antes da 332
semana.

A associacao da vaginose bacteriana com o
parto prematuro pode ser reforcada pela evidén-
cia de que 30 a 40% dos partos prematuros apre-
sentam alguma evidéncia de infeccdo subclinica
intra-uterina?®. Os microorganismos associados a
vaginose bacteriana estimulam a producao de
fosfolipases A2 e C, que levam a sintese de
prostaglandinas. As prostaglandinas podem entao
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induzir a contratilidade miometrial e alteracdes
na matriz extracelular do colo uterino, levando ao
esvaecimento e dilatacao do colo. Colagenases,
mucinases e siladases também produzidas pelos
germes presentes na vaginose bacteriana atua-
riam sinergicamente com as prostaglandinas na
dilatacao do colo uterino e desta forma aumen-
tando o risco de desencadeamento de parto pre-
maturo?*.

Outros autores, no entanto, nao encontra-
ram associacdo entre a presenca de vaginose
bacteriana entre a 20 e a 24* semana e o parto
prematuro. Note-se que foram avaliadas apenas
140 gestantes assintomaticas?.

Este estudo demonstrou que a vaginose
bacteriana apesar de elevar o risco para o parto
prematuro, apresentou no entanto baixa sensibi-
lidade (42,8%) e baixo valor preditivo positivo (9,7%)
para o parto prematuro; a prematuridade foi apro-
ximadamente trés vezes mais comum nas ges-
tantes com vaginose bacteriana do que nas ges-
tantes com flora vaginal normal. Desta forma,
quando diante de uma gestante com diagnéstico
de vaginose bacteriana sugerimos que o tratamen-
to seja realizado assim como preconizamos que
em gestantes com antecedente de partos prema-
turos seja feita pesquisa de vaginose bacteriana
e, se positiva, esta deve ser tratada.

SUMMARY

Purpose: to evaluate the relationship between bacterial
vaginosis (BV) and spontaneous preterm delivery.

Method: a total of 611 pregnant women from the general
antenatal clinic of the “Clinica Obstétrica do Hospital das
Clinicas da Universidade de Sdo Paulo” were enrolled in
this study. All pregnancies were dated by an early scan.
latrogenic preterm deliveries were excluded. The presence
of bacterial vaginosis was evaluated between 23 and 24
weeks of pregnancy by a Gram stain of the vaginal smear
collected from the posterior vaginal wall using a sterile swab.
Vaginal pH was also assessed from the lateral vaginal wall
by a Universal 0-14 pH strip produced by Merck.

Result: a complete follow-up was obtained in 551 patients
and bacterial vaginosis was diagnosed in 103 (19%) cases.
Among the patients with BV in the vaginal smear, 9.7%
delivered before 37 weeks against only 3.2% in the group
with normal vaginal smear (p=0.008). The sensitivity,
specificity, accuracy and false-positive rate for preterm
delivery in the presence of bacterial vaginosis on Gram stain
of the vaginal smear were 41.7, 82, 80.2 and 18%,
respectively, with a relative risk of 1.8 for preterm delivery.
The mean vaginal pH in the group of positive BV was 4.9 and
in the group with normal smear it was 4.3 (p=0.0001).
Conclusion: bacterial vaginosis during pregnancy increases
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the risk for spontaneous preterm delivery, with a relative
risk of 1.8.

KEY WORDS: Bacterial vaginosis. Preterm delivery. Prenatal
diagnosis.
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