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Introduccioén

El Estreptococo B hemolitico del Grupo B (EGB), también llamado Streptococcus agalactiae, puede
encontrarse como colonizante en el aparato digestivo del ser humano y en aparato genital de las
mujeres, sin causar sintomas o provocar dafios.

Pero también es uno de los gérmenes que producen con mayor frecuencia infeccién bacteriana
perinatal. En la embarazada puede ser causa de infeccion urinaria, que se relaciona con un nivel
alto de colonizacion genital, y de corioamnionitis y endometritis. En el nifio puede manifestarse co-
mo infeccion localizada o sistémica desde el nacimiento hasta los 3 meses, raramente después. La
mayoria de los casos son de inicio precoz y casi todas las infecciones mortales suceden en el pri-
mer dia de vida.

La enfermedad invasiva en los neonatos se clasifica basandose en el momento de comienzo. En la
sepsis temprana, los sintomas aparecen dentro de la primera semana de vida (dificultad respirato-
ria, apnea, shock, neumonia y, menos frecuente, meningitis), aunque el 90% estard sintomatico en
la primeras 48 hs. En la sepsis tardia, los sintomas se presentan generalmente en la 32 0 42 sema-
na de vida."" > 3% %57

Caracteristicas clinicas de la infeccion neonatal por EGB

Caracteristica Inicio temprano Inicio tardio
Edad al inicio 0- 7 dias 8 - 30 dias
Complicaciones maternas Frecuentes Raras
Incidencia de prematurez Frecuente (30%) Rara
Serotipos frecuentes I, 1, 1, Vv 111 (90%)
Tasa de mortalidad 5-20% 2-6%

Epidemiologia

Segun la literatura internacional, alrededor del 20% (con un rango de 10 a 40%) de las
mujeres embarazadas son portadoras de este germen en vagina y /o recto al final del embarazo,
con mayor frecuencia en la raza negral’ 234567 Algunos estudios en Argentina muestran una
incidencia mas baja: del 5 al 18%.% % 101112 13

Cuando existe colonizacion materna, si no se efectda ninguna medida de prevencion, 50-70% de
los neonatos se colonizan durante el parto, pero s6lo 1-2% de ellos se enferma.
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La tasa de infeccion neonatal precoz reportada en la literatura internacional oscila entre el 0,4y 1,4
por mil (nifios afectados por la infeccion por cada mil recién nacidos vivos)®#**>®7 as publica-

ciones de Argentina coinciden en una tasa de infeccion de 0,3 a 0,6 nifios por cada mil nacidos vi-
VOS 12,14, 15, 16,17

La mortalidad producida por la infeccion neonatal precoz en los nifios que la padecen oscila entre
el 5 al 20%."*%*>%7 En Argentina hay datos de mortalidad del 13% al 50% de los nifios afecta-
dOS.ls' 14,16

Prevencion

En la actualidad, existen controversias importantes en el mundo acerca de cuél es la mejor forma
de prevenir los casos de infeccion neonatal. Hay acuerdo en que la profilaxis antibiética en el mo-
mento del parto reduce en un 60-80% la infeccion neonatal precoz, no asi la tardia.

El Centro de Control de Infecciones de Atlanta EE.UU (CDC) desde el afio 2002"  propone reali-
zar un cultivo vaginal y /o rectal a todas las embarazadas entre las semanas 35 a 37 de edad ges-
tacional (EG) y realizar profilaxis intraparto en aquellas mujeres positivas. Esta recomendacion no
se basa en ensayos clinicos aleatorizados que comparen estrategias de rastreo, que aln no exis-
ten, sino en un estudio observacional realizado en varios Estados de EE.UU.®, por lo que es una
recomendacion planteada para esa poblacién y para su epidemiologia local Si bien el trabajo de-
mostro que el cultivo a todas las embarazadas se asocia con una disminucion de la infeccién neo-
natal, también alerta sobre los riesgos: necesidad de medicar hasta el 34% de las mujeres, alergia
antibidtica y apariciéon de resistencia bacteriana a los antibidticos.

En Gran Bretafia, las guias nacionales del NICE (National Institute for Clinical Excellence)18 de fi-
nes del afio 2003 no recomiendan el rastreo universal debido a que hay incertidumbre respecto a
su efectividad y porgue no se considera factible un sistema de rastreo prenatal, entre otros aspec-
tos porque el medio de cultivo selectivo requerido para la deteccién éptima del EGB se utiliza rara-
mente en los laboratorios de Inglaterra. Si recomiendan la administracion de antibiéticos durante el
parto en las mujeres con factores de riesgo de portar dicho germen.

En Espafia, por consenso de Sociedades Cientificas'®, se recomienda el cultivo a todas las emba-
razadas entre las 35 a 37 semanas de EG basados en la elevada frecuencia con que se presenta
la enfermedad perinatal en ausencia de factores de riesgo en su pais.

La Organizacién Mundial de la Salud no recomienda el cultivo a todas las embarazadas, en la ulti-
ma propuesta de modelo de control prenatal del afio 2001%. Si recomienda el tratamiento antibioti-
co en las mujeres con factores de riesgo.21

En Latino América, en general, no se realiza el rastreo universal. En una reciente reunién de con-
senso en el Centro Latino Americano de Perinatologia de Montevideo, Uruguay (CLAP,OPS/OMS)’
se decidio que la estrategia mas recomendable para la region de Latinoamérica es la de profilaxis
intraparto a mujeres con factores de riesgo.

En Argentina, el Ministerio de Salud®®, recomienda desde 1996 la estrategia de factores de riesgo,
al igual que un consenso sobre infecciones perinatales realizado por la Sociedad Argentina de Pe-
diatria en 1999.%°

La vacunacién especifica es la alternativa prometedora, Util tanto en areas de alta y baja prevalen-
cia, pero lamentablemente aln no esta disponible en el mercado. Hay estudios en marcha de in-
munogenicidad en fase Il y Ill.
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Recomendaciones para nuestro pais

Luego de analizar la bibliografia internacional y nacional, las controversias y dificultades que se
plantean en todo el mundo, en la regidn de Latinoamérica y de nuestro pais en particular; la capa-
cidad instalada actual en los Hospitales, Centros de Salud y Laboratorios de la Argentina, se decide
por consenso recomendar:

* Realizar en TODAS las Instituciones de nuestro pais, la estrategia de profilaxis intraparto
a mujeres con factores de riesgo de portar EGB.

* Esta estrategia, de probada e indiscutible eficacia, puede implementarse inmediatamente
con los recursos disponibles en la actualidad y disminuira la infeccién neonatal precoz
por EGB en no menos de un 70%.

= En aquellas Instituciones en que existen las posibilidades para realizar_un cuidadoso
protocolo de investigacion, se podré realizar el cultivo a las embarazadas entre las 35 a
37 semanas de EG, siguiendo las instrucciones que se detallan al final de este docu-
mento. Deberan evaluar la prevalencia de mujeres colonizadas, la relacion con presen-
cia/ausencia de factores de riesgo, la incidencia de infeccion neonatal y la mortalidad por
esta causa y finalmente dar a conocer dichos resultados.

= El cultivo rutinario a todas las embarazadas es dificil de ser implementado en todo el
sistema de salud en la actualidad (no so6lo en nuestro pais, sino en todo el mundo) y aun
no esta totalmente probada su efectividad®, por lo que es importante el desarrollo de in-
vestigaciones locales.

Cuando en Argentina o en la regién de Latinoamérica se hayan realizado estudios mas completos
sobre la epidemiologia de la enfermedad y se conozca a nivel mundial la real efectividad de las dis-
tintas estrategias propuestas, estas recomendaciones podran ser reconsideradas.

Para que estas recomendaciones sean exitosas se debera trabajar muy exhausti-
vamente con los equipos obstétricos y neonatales. Cada Servicio deberé organizar
reuniones de consenso para implementar las normativas de atencion, registrar a las
pacientes medicadas, asi como su evolucién posterior y la de sus hijos. De esta
manera cada servicio podra disponer de informacién concreta para evaluar si la es-
trategia modifica o no estadisticas previas.
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A. Prevencion en la embarazada

Detectar factores de riesgo para portacion de EGB

Cuando una embarazada inicia su trabajo de parto se debe investigar la presencia de los siguientes
factores de riesgo. La presencia de uno solo de ellos obligara a indicar profilaxis antibiética:

* Hijo previo afectado por infeccion neonatal por EGB

* Bacteriuria por EGB detectada durante el presente embarazo
* Parto prematuro (menor a 37 semanas de EG)

* Roturaprolongada de membranas igual o mayor a 18 hs.

* Fiebreigual o mayor a 38 °C intraparto

Es fundamental alertar a las embarazadas para que consulten precozmente ante ruptura prematu-
ra de membranas (RPM) o con las primeras contracciones sugestivas de trabajo de parto. El régi-
men de profilaxis es adecuado cuando la embarazada recibe mas de una dosis de antibiotico, sien-
do el intervalo 6ptimo de al menos 4 hs. desde el inicio del trabajo de parto o luego de RPM, hasta
el nacimiento del recién nacido.

Profilaxis intraparto

Si la parturienta presenta uno o més de los factores de riesgo mencionados se debera aplicar el
siguiente tratamiento al inicio del trabajo de parto:

* De eleccién prioritaria: Penicilina G sédica 5.000.000 Ul, endovenosa. Repetir 2.500.000 UlI,
endovenosa, cada 4 horas hasta que se produzca el parto.

* De segunda elecciéon: Ampicilina 2 g endovenosa. Luego 1 g endovenosa cada 4 hs. hasta
que se produzca el parto

* En caso de alergia a la Penicilina y derivados:() Cefazolina/Cefalotina 2g endovenosa, luego
1g cada 8 hs hasta el parto, 6 Clindamicina 900mg endovenosa cada 8 horas hasta el parto.

*  En caso de alergia mayor ala Penicilina y derivados (") Clindamicina igual esquema al anterior

* En caso de resistencia del EGB a la Clindamicina: Vancomicina 1g endovenosa cada 12
horas hasta el parto

: Interrogar cuidadosamente para evitar falsos diagnésticos (Las pruebas cutaneas no son utiles). Si ha habido
sintomas que pueden caratularse como alergia menor, medicar con Cefalosporinas o Clindamicina.

v Alergia mayor a la Penicilina: antecedentes de anafilaxia (edema laringeo, broncoobstruccion severa, hipo-
tension persistente), sindrome de Steven-Johnson o de Lyell, Eritema polimorfo extensivo.
La frecuencia de presentacion en la poblacion es muy baja: 0,2 casos cada 10.000 tratamientos.
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Situaciones especiales

En aquellas instituciones donde se realiza cultivo vaginal / anal a las embarazadas entre las 35 a
37 semanas de EG:

* Debe medicarse en el momento del parto a aquellas mujeres positivas con el mismo es-
quema antes descripto.

* En caso de que no se hubiera realizado el cultivo, se debe medicar sélo a las mujeres
que presentan los factores de riesgo ya comentados.

* Siuna embarazada presenta un cultivo negativo dentro de las Ultimas 5 semanas previas
al parto, no debe ser medicada aunque presente algun factor de riesgo.

= Si una embarazada es positiva, pero se programa una cesarea en ausencia de trabajo
de parto y sin rotura de membranas, no debe medicarse.

* No se debe medicar a mujeres cuyo cultivo actual es negativo pero que tuvieron un culti-
VO positivo en un embarazo anterior y su hijo no fue afectado.

B. Prevencion y tratamiento en el recién nacido

En los recién nacidos cuyas madres han recibido profilaxis adecuada intraparto no esta indicada la
profilaxis antibiética de rutina. Se considera profilaxis adecuada cuando la madre recibié antibiotico
desde, por lo menos, 4 hs previas a la finalizacién del parto.

La infeccion por EGB es mas frecuente en los neonatos > 37 semanas de Edad Gestacional y en la
mayoria de los casos, en los que desarrollan una sepsis temprana, presentan sintomas dentro de
las primeras 48 hs de vida.

El cDC"? plantea el siguiente algoritmo (que ha sido modificado por el Grupo de Expertos convo-
cados para este consenso, como una alternativa para nuestro medio) para el seguimiento de los
recién nacidos cuya madre recibié quimioprofilaxis intraparto:
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Algoritmo de decision en recién nacidos hijos de madres con
factores de riesgo para la portacion de EGB

Con signos de sepsis neonatal Sin signos de sepsis neonatal

| |

Recuento de GB y formula Profilaxis antibiética adecuada

Hemocultivo.
Rx de torax - Puncion lumbar / \
Antibioticoterapia empirica.

Si NO

l

< 35 sem.

Observacion =48 hs.

No requiere analisis, ni tratamiento. /
“— NO

Sl

—

(*) Hemograma, Hemocultivo
Observaciéon =48 hs.

(*) Considerando que los prematuros tienen mayor riesgo de infeccion que los nifios de término y que, cuando
la profilaxis antibiética no es la adecuada (tiempo entre la administracion de antibiéticos a la madre y el naci-
miento menor a 4 horas), el porcentaje de colonizacion del recién nacido aumenta significativamente, se po-
dria considerar la realizacién de un hemograma (recuento de leucocitos con férmula y plaquetas) y hemoculti-
VO a esta poblacion especial, alin en ausencia de sintomas. Sin embargo se debe tener en cuenta que la sen-
sibilidad y la especificidad del hemograma son muy bajas por lo cual su valor en la apreciacion diagnoéstica de
sepsis neonatal es cuestionado. En los casos en los que el hemocultivo sea positivo se debe correlacionar con
la clinica considerando la patogenicidad del germen debido a que no es infrecuente que haya una posible con-
taminacion. Otra opcion propuesta por FUNCEI es la observacion cuidadosa (con controles de signos vitales
cada 8 hs en terapia intermedia o nursery, de acuerdo a las caracteristicas de cada institucion) durante por lo
menos 48 hs sin realizar estudios complementarios, basados en estudios que demostraron el bajo rendimien-
to de los hemocultivos y hemograma en RN asintomaticos*®

El tratamiento antibiético recomendado empiricamente es: Ampicilina 200 mg/kg/dia mas Genta-
micina 4-5 mg/kg/dia en intervalos adecuados a la edad gestacional.

Si la evolucion clinica del paciente no es compatible con sepsis y si los cultivos son negativos a las
48-72 hs., no estaria justificado continuar con el tratamiento antibiético.
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La observacion clinica debe realizarse por lo menos durante 48 hs. en internacién neonatal. Cuan-
do la madre no hubiese recibido profilaxis adecuada durante el parto, teniendo en cuenta el mayor
riesgo de infeccion, se realizaran los controles de signos vitales cada 8 hs y ante la sospecha de
sepsis se realizara la evaluacién con los andlisis correspondientes e inicio de tratamiento antibiético
empirico.

El recuento de leucocitos no es muy especifico por lo que no deberia ser tomado en cuenta como
Unico parametro para sospechar sepsis.

C. Diagndéstico bacterioldgico*#

Para un correcto diagnostico bacteriolégico de EGB deben seguirse los pasos siguientes. De utili-
zarse otra metodologia y/u otros medios de cultivo, serdn muy elevados los resultados falsos nega-
tivos.

Toma, transporte y conservacion de muestras clinicas
para el cultivo de EGB en la semana 35-37 de gestacion

* Hisopar la parte inferior de la vagina (introito vaginal), a continuacién tomar un hisopado
rectal (introducir el hisopo a través del esfinter anal), usando el mismo hisopo o dos hiso-
pos diferentes. Los especimenes clinicos podran ser tomados por personal de enferme-
ria o por la misma paciente, quien debera ser debidamente instruida. Los cultivos cervi-
cales no son recomendados y no se debera usar espéculo para la toma de muestra.

= Colocar el o los hisopos dentro de un medio de transporte. Los sistemas de transporte
apropiados son el medio de transporte Amies y el medio Stuart sin el agregado de car-
bon. Si el hisopado vaginal y rectal se toman en forma separada, ambos hisopos deben
ser colocados en el mismo tubo que contiene el medio de transporte. El medio de trans-
porte debera mantener la viabilidad del EGB, hasta 4 dias mantenido a temperatura am-
biente o refrigerado.

= El rétulo de la muestra debera indicar claramente que la misma debe ser cultivada para
la busqueda de EGB. Si se solicita ademas, la realizacion de las pruebas de sensibilidad
porque la paciente es alérgica a la penicilina, en el rétulo de la muestra debera también
constar este dato, especificando que la prueba de sensibilidad a clindamicina y eritromi-
cina deber& hacerse en el caso de aislarse EGB.

Procesamiento de muestras clinicas para el cultivo de EGB

* Inocular los hisopos en los medios liquidos selectivos recomendados, tales como caldo
Todd-Hewitt suplementado con gentamicina (8ug/ml) y Acido Nalidixico (15ug/ml), o con
Colistin (10ug/ml) y Acido Nalidixico (15ug/ml).

= Ademas del caldo selectivo los hisopos se pueden sembrar en una placa de agar sangre
de carnero o en una placa de agar sangre con el agregado de Acido Nalidixico y Colistin
(As-ANC), rotandolos sobre la misma, antes de inocular el caldo selectivo.

* Incubar la placa y el caldo selectivo a 35-37°C en atmosfera comdn o en 5% de CO,, du-
rante 18-24 horas. Examinar la placa en busqueda de colonias B hemoliticas.
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= Subcultivar el caldo desarrollado en una placa de agar sangre de carnero (ej. agar trip-
teina soya con 5% de sangre carnero defibrinada).

* Examinar e identificar las colonias f hemoliticas sospechosas de EGB. La hemdlisis
puede ser dificil de observar, por lo tanto, colonias tipicas sin hemdlisis deberan ser teni-
das en consideracion para la identificacién. Si a las 18-24 horas de incubacién, no se ob-
servan colonias 3 hemoliticas, reincubar otras 24 horas mas.

* Identificar en forma presuntiva las colonias compatibles de EGB mediante la prueba de
CAMP e hidrdlisis del Hipurato. Realizar la confirmacion seroldgica de los aislamientos,
utilizando el suero especifico para la deteccion antigénica, mediante técnicas de aglutina-
cion con particulas de latex.

Procedimiento para la prueba de sensibilidad por disco
a Cindamicinay Eritromicina, cuando la paciente es alérgica a la Penicilina

* Hacer una suspension bacteriana con una turbidez igual al 0.5 de la escala de McFar-
land, en solucién salina o en caldo Mueller Hinton, a partir de un cultivo puro de 18-24
horas de incubacion.

* Inocular agar Mueller Hinton sangre (Mueller Hinton mas 5% de sangre de carnero). Co-
locar un disco de Clindamicina (2ug/ml) en la mitad de la placa y uno de Eritromicina
(15ug/ml) en la otra mitad.

* Incubar a 35° C en 5% de CO, durante 20-24 horas.

* Interpretar las zonas de inhibicién de acuerdo a las normas del NCCLS. (Puntos de cor-
te: Clindamicina = 19 mm = sensible, 16-18 mm = intermedio, <15 mm = resistente; Eri-
tromicina 221 mm = sensible, 16-20 = intermedio; <15 mm = resistente).

Se solicita a todas las Instituciones de Argentina que hayan o estén realizando
investigaciones sobre infeccion neonatal precoz por Estreptococo 3 hemolitico
del Grupo B (EGB), comuniquen sus resultados a las Instituciones participantes
en este consenso y/o al Ministerio de Salud, Direccion Nacional de Salud Ma-
terno Infantil, Programa de Salud Perinatal:

info@ucmisalud.gov.ar; clomuto@ucmisalud.gov.ar

www.ucmisalud.gov.ar
TE: (011) 4379-9030/4383-9799/4383-9040
Av. 9 de Julio 1925, piso 11°. (C1073BA)Buenos Aires, Argentina

Toda consulta bacteriolégica, derivacion de aislamientos para su confirmacion
o pedido de cepas control de EGB deben ser enviados a:

Dra. Raquel Callejo

Servicio de Bacteriologia Especial,
Departamento Bacteriologia INEI ANLIS "Dr. Carlos G. Malbran"
Vélez Sarsfield 563,(C1281BA) Buenos Aires, Argentina
TE/ FAX (011) 4303 2333

rcallejo@anlis.gov.ar
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