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RESUMEN

La deteccion de Streptococcus agalactiae (SGB) en la vagina y/o recto de las mujeres
embarazadas y la administracion de profilaxis antimicrobiana intraparto en las colonizadas, es
el método recomendado para prevenir la infeccidbn neonatal precoz por este microorganismo.
En consecuencia, es importante seleccionar los medios de cultivos adecuados para su
deteccion. El objetivo fue comparar la prevalencia de colonizaciéon de SGB segun los métodos
utilizados para su deteccion en embarazadas. Se realiz6 un estudio de tipo observacional,
retrospectivo y de corte transversal. Para ello se tomaron hisopados vagino-ano-rectales de
todas las embarazadas, que asistieron a control entre las 35-37 semanas de gestacion
(n=18589) y se las estratifico, de acuerdo al método utilizado en diferentes periodos, en tres
grupos segun el antibiético usado como suplemento del Caldo Tood Hewitt (CTH) y de los
medios sélidos para su posterior sub-cultivo; Grupo A (Afio: 2003-2005, n=3382): CTH con
Gentamicina (8 pg/ml) y Agar Sangre de Carnero (ASC); Grupo B (Afio: 2006-2008, n=3888):
CTH con Gentamicina (8 pug/ml) + Acido nalidixico (15 pg/ml) y ASC; y Grupo C (Afio: 2009-
2014, n=11319): CTH con Colistin (10 pg/ml) + Acido nalidixico (15 pg/ml) y ChormID
StreptoB (CRO) (bioMérieux). De acuerdo a los métodos empleados se pudo observar
diferencias estadisticamente significativas entre las prevalencias de los grupos A (1.36%) vs
B (10.83%) (p<0,006) y A (1.36%) vs C (11.20%) (p<0,0003), no siendo asi entre los grupos
B (10.83%) vs C (11.20%). Podemos concluir que la utilizacion del CTH suplementado con
cualquier combinaciéon de antibiéticos y su posterior siembra, ya sea en ASC o CRO, son
métodos confiables, destacando que el subcultivo en CRO mejora la visualizacién de una sola
colonia de SGB, sobre todo en casos que se presente acompafado por un alto inoculo de
flora polimicrobiana.

Palabras clave: Streptococcus agalactiae, antibiéticos, medio Agar Sangre de Carnero,
medio ChromID Strepto B, embarazo.



INTRODUCCION

La deteccién de Streptococcus agalactiae (Streptococcus B-hemolitico Grupo B 0 SGB) en la
vagina y/o recto de las mujeres embarazadas y la administracion de profilaxis antibidtica
intraparto en las portadoras es actualmente el método mas eficaz y recomendado para
prevenir la infeccién neonatal precoz (1-4).

Algunos estudios han documentado que los cultivos solo de vagina o de cérvix, son pocos
sensibles para la deteccién del SGB. Hay evidencias de que los cultivos que provienen de
hisopados del tercio inferior de la vagina y luego del ano-recto tienen alta sensibilidad para la
deteccion de SGB, incrementandose su deteccion en 25% sobre el cultivo vaginal solo (5,6).
La eleccion del medio de cultivo para la deteccion del SGB puede influir de forma significativa
en la eficacia de las medidas preventivas, ya que son diversos los medios de cultivos que se
utilizan para este fin (7). Algunos estudios refieren que la sensibilidad del cultivo aumenta
cuando se utiliza un caldo enriquecido selectivo como método de deteccidn primaria (8).
Existen varias formulas de caldos enriquecidos selectivos, pero el mas estudiado y utilizado
es el caldo Todd Hewitt con Colistin (10 pug/ml) y Acido nalidixico (15 pg/ml), conocido como
caldo LIM (9-12).

Diversos trabajos sefialan que el uso de este tipo de caldo incrementa hasta un 50% la
deteccion del SGB en mujeres colonizadas cuando es comparado con el cultivo solo en placa
directa (9,12,13). Aungque, Rauen y col (14), describieron que el caldo enriquecido no selectivo
(CTH) posee una sensibilidad comparable al caldo enriquecido selectivo (LIM) en la deteccién
del SGB en mujeres embarazadas.

El Centro de Prevencion y Control de Enfermedades (CDC) actualizo sus lineamientos para la
prevencion de enfermedad perinatal por SGB; recomendando realizar cultivo vaginal y rectal a
todas las embarazadas entre las 35 y 37 SG, administrando profilaxis intraparto a todas las
portadoras; asi también aquellas que presenten factores de riesgo como amenaza de parto
prematuro (APP), rotura prematura de membranas (REM) o no se hayan realizado el cultivo
(15).

Por lo antes dicho motiva a las autoras a determinar la prevalencia de SGB en embarazadas
entre las 35-37 SG, segun tres métodos utilizados para su pesquisa en el Hospital Materno
Neonatal “Ministro Dr. Ramén Carrillo” dependiente del Ministerio de Salud de la Provincia de
Cérdoba.

MATERIAL Y METODOS

Tipo de Estudio

El Presente estudio es de tipo observacional, retrospectivo y de corte transversal.

Universo y Muestra

El universo fue conformado por el total de embarazadas que concurrieron a control al Servicio
de Toco-ginecologia durante el periodo comprendido entre enero de 2003 a diciembre de
2014, de las cuales se tomaron estadisticas basicas obtenidas de fuentes secundarias
protocolizando el estudio de los casos positivos segun metodologia utilizada.



Unidad de Observacion:

La unidad de observacion fue la embarazada entre la 35-37 semana de gestacion (SG).
Factores de inclusion: todas las embarazadas sin distincion de edad, ni nacionalidad que
concurrieron a control entre la semana 35 a 37 de gestacion.

Factores de exclusién: todas aquellas embarazadas que presentaron algun factor de riesgo
como por ej: infeccion del tracto urinario (ITU), REM, APP, fiebre, etc.

Procedimiento de diagndstico microbioldgico

» Tipo de muestra: Hisopado anal/vaginal: las muestras fueron obtenidas utilizando un
solo hisopo de algodon estéril, segin las recomendaciones del CDC (1,4,15)
introduciéndolo en primer lugar en el tercio externo de la vagina (sin especulo y sin
tacto vaginal previo) y luego por la zona ano-rectal (a través del esfinter anal). Las
mismas se enviaron inmediatamente al laboratorio de Microbiologia para su
procesamiento inmediato por lo cual no se emplearon medios de transporte.

» Medios de cultivo: se utilizé un medio de enriquecimiento selectivo, caldo Todd
Hewitt suplementado con antibiéticos (capaz de inhibir el desarrollo de bacilos Gram
negativos y Gram positivos, permitiendo el desarrollo de los cocos Gram positivos,
entre ellos el SGB). En una segunda instancia se realiz6 sub-cultivo en medio sdlido:
a) Agar tripticasa soja con 5% de sangre desfibrilada de carnero (ASC)

b) ChromID Strepto B (CRO) (bioMérieux®).
Todos los hisopos se colocaron en el caldo de enriquecimiento, luego de 24 h de incubacién
se realizaron sub-cultivos en ASC y CRO, en atmosfera con 5% de dioxido de carbono a 35-
37 °C. Las placas se observaron a las 24 h y de ser negativas se las incubo un dia mas.
Segun el antibiético utilizado como suplemento y el medio sélido de cultivo, al total de la
poblacién estudiada se la estratifico en tres grupos:
Grupo A: CTH suplementado con Gentamicina (Gen) (8 pg/ml) y ASC;
Grupo B: CTH suplementado con Gen (8 pg/ml) + Acido Nalidixico (NAL) (15 pg/ml) y ASC;
Grupo C: CTH suplementado con Colistin (Col) (10 pg/ml) + NAL (15 pg/ml) y agar CRO.

» Tipificacion: la identificacion de colonias sospechosas que desarrollaron en ASC se
basé en pruebas convencionales: tipo de hemolisis, tincion de Gram, prueba de
catalasa, prueba de CAMP, hidrélisis del hipurato (16). Las cepas identificadas
presumiblemente como SGB, que desarrollaron en el medio cromogénico, se
confirmaron mediante la deteccion del antigeno de superficie por aglutinacién de
particulas de latex (SLIDEX® Strepto Plus bioMérieux).

Eleccion de las técnicas de observacion

Se utiliz6 como fuente de recoleccion secundaria, datos de las estadisticas vitales del Servicio
de Toco-Ginecologia/Seccion Microbiologia del Hospital Materno Neonatal “Dr. Ramén
Carrillo”. Para los casos especiales se revisaron todas las historias clinicas de las pacientes
incluidas en el estudio. Para la recoleccion de los datos se confecciono una Matriz donde se
vertieron los mismos para su procesamiento.



Analisis e interpretacion de los resultados y estadisticos utilizados

El analisis de los datos de las variables categoéricas se realizé analizando las frecuencias
observadas, se describieron en tablas de contingencia. La distribucién de frecuencias se
presenté en graficas de barras. Para las variables mensurables se utilizaron medidas de
posicion. Para el andlisis de las variables categéricas se utilizé el estadistico chi cuadrado
(X?). Se utilizo la prueba Kolmogorov-Smirnov (K-S) a fin de constatar la distribucion normal
de las variables cuantitativas. El procesamiento de los datos se realiz6 con el paquete
estadistico SPSS version 21.0. Se consider6 un p <0,05 como estadisticamente significativo.

RESULTADOS

El total de pacientes atendidas en el periodo enero de 2003 a diciembre de 2014 fue de
18589 con una media y mediana anual de 1495 y 1490 respectivamente. La edad de las
pacientes estuvo comprendida en un rango de 13 a 47 afos, con una media de 26 afios y una
mediana de 25 afios; y la edad gestacional entre las 35 y 37 SG con una media y mediana de
36 S.

La transicion entre el 2008-2009 determino un punto de inflexibn donde se produjo un
incremento de muestras estadisticamente significativo (p<0,05) respecto a afios anteriores
(Gréfico I).

Segun el método diagnostico utilizado en el aislamiento de SGB, al total de la poblacién
estudiada (n=18589) se la estratifico en tres grupos: Grupo A (h=3382), Grupo B (n=3888) y
Grupo C (n=11319), donde se establecieron las respectivas prevalencias anuales, no
observandose cambios estadisticamente significativos entre los afios analizados dentro de
cada grupo (p>0,05) (Tabla N° 1,2y 3).

Al realizar el andlisis comparativo entre las prevalencias se pudo constatar que hubo
diferencias estadisticamente significativas entre el grupo A vs B (p<0,006) y A vs C
(p<0,0003). Por el contrario, al comparar la prevalencia entre B vs C no demostraron
diferencias estadisticamente significativas (p>0,05) (Tabla N° 4).



Grafico I: “Distribucion del total de muestras por ano”
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Tabla N° 1: “Distribucién anual de la Prevalencia del SGB-Grupo A”

ANO N° total de muestra | Positivos | Prevalencia %
2003 1014 13 1.28
2004 1063 16 1,51
2005 1305 17 1,30
TOTAL 3382 46 1,36

Tabla N° 2: “Distribucion anual de la Prevalencia del SGB - Grupo B”

ANO N° total de muestra | Positivos Prevalencia %

2006 1166 133 11,41
2007 1209 136 11,25
2008 1513 152 10,04

TOTAL 3888 421 10,83




Tabla N° 3: “Distribucion anual de la Prevalencia del SGB - Grupo C”

ANO | N°total de muestra | Positivos | Prevalencia %
2009 2004 233 11,63
2010 2004 270 13,47
2011 1517 221 14,57
2012 1467 158 10,80
2013 2049 164 8,00
2014 2278 222 9,74
TOTAL 11319 1268 11,20

Tabla N° 4: “Distribucién de Prevalencia segun el método utilizado (Grupo A-B-C).”

N° DE MUESTRAS | Positivos Prevalencia (%)
GRUPO A 3382 46 1,36
GRUPO B 3888 421 10,83
GRUPO C 11319 1268 11,20
DISCUSION

La realizacion de la pesquisa de SGB en embarazadas entre la 35-37 SG es de fundamental
importancia debido a las complicaciones gineco-obstétricas y neonatales que este
microorganismo puede ocasionar. La colonizacién vaginal se produce a partir del recto y
luego migra al cérvix por via ascendente pudiendo provocar rotura prematura de membrana e
inicio prematuro del parto (17).

Por otro lado, en el recién nacido la colonizacion se produce durante el momento del parto
(Tasa de transmisién vertical del 50%) o en el Utero por via ascendente. Esto posiciona al
SGB como el principal agente etiolégico de la sepsis neonatal precoz, con una frecuencia
entre 1-4/1000 nacidos vivos y una letalidad entre el 5-20% (18,19).

En el hospital Materno Neonatal “Ministro Dr. Ramén Carrillo” dependiente del Ministerio de
Salud de la provincia de Cérdoba, en el 2003 se protocolizo la pesquisa para la blsqueda
SGB en embarazadas, pero al no existir una politica de estado hubo dificultades en la
adhesion por parte de los Toco-ginecdlogos a realizar el mismo a todas las embarazadas que
asistian a la institucion. Durante el 2008, en Argentina se promulgo la Ley Nacional N° 26.369
(20), que incorpora con caracter obligatorio la pesquisa de SGB como la practica rutinaria de
control y prevencion, a todas las embarazadas entre las 35-37 SG con o sin factores de
riesgo. Por esta razén en el 2009 se produjo un incremento estadisticamente significativo
(p<0,05) del nUmero de muestras respecto a afios anteriores.



La prevalencia de SGB en las embarazadas varia segun: a) La poblacién en estudio (region
geogréfica, factores étnicos y sociales, edad), b) Los medios y técnicas de cultivo y c) El sitio
de toma la muestra (hisopado vaginal y/o ano-rectal) (21-26). Segun literatura internacional,
alrededor del 20% (rango de 10-40%) de las embarazadas son portadoras del SGB (26-31).
En Argentina, algunos trabajos muestran una prevalencia mas baja (5-18%) (25,29-33). En el
presente estudio se pudo observar que, en el primer grupo (A), la prevalencia estuvo muy por
debajo de la media nacional, contrariamente a lo visto en los otros dos grupos (B-C), donde
la prevalencia fue comparable con los reportes nacionales.

El CDC propone la utilizacién de una variedad de medios liquidos enriquecidos selectivos
para maximizar la recuperacion del SGB (34). En el presente articulo se utilizé el caldo Todd
Hewitt con diferentes combinaciones de antibiéticos el cual luego de 24 h de incubacién fue
sub-cultivado en ASC o CRO, respectivamente segun se trate del grupo A, B o C. Se observo
gue el uso de un solo antibiético (Gen) y ASC (Grupo A) no fue suficiente para inhibir la flora
acompafante, dificultando la recuperacion en casos de in6culos bajos. Por otro lado, cuando
se utilizé la combinacion Gen+NAL y ASC (Grupo B) o Col+NAL y CRO (Grupo C) permitid
una mayor inhibicibn de la flora acompafante mejorando la recuperacion en casos de
in6culos bajos de SGB.

En el mercado existen una gran variedad de medios de cultivo (sélidos y liquidos), una buena
elecciéon de los mismos, aumentan la probabilidad de recuperacién del microorganismo en la
poblacion estudiada (4,7,35-41). En este trabajo, tanto el uso de ASC o CRO mostraron
similar efectividad en el aislamiento del SGB. Sin embargo, el sobre-crecimiento microbiano
en las placas de ASC dificulto tanto la visualizacién como la recuperacion del mismo. Por otro
lado, el uso de CRO, permiti6 mejorar la observacion de los cultivos positivos, aun en zonas
de crecimiento polimicrobiano, por destacarse la coloracion violeta-rosado por sobre las otras
colonias. La capacidad de recuperacion de ASC y CRO se vio limitada en los casos de cepas
no hemoliticas (menos del 2%), vale aclarar que las mismas son menos virulentas (baja
frecuencia de sepsis neonatal precoz) (42-44).

Se estima que la utilizacion de estrategias de prevencién basada en la realizacién de la
pesquisa a todas las embarazadas entre las 35-37 SG con o sin factores de riesgo permite
prevenir mas del 90% de los casos de infeccidon neonatal por SGB, mientras que las basadas
Unicamente por la presencia de factores de riesgo previenen solo el 50 a 60% de los casos.
Por ello, es importante que los laboratorios realicen una revision cuidadosa de los protocolos
de deteccion de SGB y utilicen la metodologia méas sensible, eficiente y sustentable (9,14).
Podemos concluir que la prevalencia del SGB en embarazadas varia segun el método
utilizado y que el uso del caldo Todd Hewitt suplementado con cualquier combinacion de
antibiéticos antes mencionados (Gen+NAL o Col+NAL) y su posterior sub-cultivo en ASC o
CRO son procedimientos confiables para su implementacion en cualquier laboratorio de
microbiologia, destacando que el CRO mejora la visualizacion respecto a ASC y disminuye
los tiempos de informe en al menos 24 h, dado que no son necesarias las pruebas
bioquimicas.
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