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Resumen

Contexto: Las infecciones bacterianas adquiridas durante el parto son una causa importante de Z),%it;écrzgacf;’gga Clinica;
morbimortalidad neonatal. Laboratorios DISerLAB-PUCE
Objetivo: Determinar la prevalencia Streptococcus agalactiae (SGB), Chlamydia trachomatis (CT) y 22”,2222°;,§i;‘23£’;§§2"’°""
Neisseria gonorrhoeae (NG) en mujeres embarazadas del area urbana de Ibarra. Autolab.

Disefio: Transversal

Lugar y sujetos: Mujeres embarazadas (34 a 38.6 semanas de gestacion), que acudieron al control

prenatal en el Hospital San Vicente de Paul y en el Subcentro de Salud No. 1 de la ciudad de Ibarra, durante

el afo 2008.

Mediciones principales: Informacion de la historia gineco-obstétrica y presencia de manifestaciones

clinicas relacionadas con infeccion génito-urinaria. Muestras vaginales y ano-rectales fueron tomadas Direccion para
mediante procedimientos normalizados. Presencia de SGB determinada mediante cultivo microbiolégico §orssPordencia:
convencional y de CT y NG mediante reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real (QPCR). Irortiz@puce.edu.ec
Resultados: Se estudiaron un total de 152 mujeres (edad promedio 25 afios, rango de 15 a 41 afios). ., edmeteans
23.7% de las mujeres se habian realizado al menos 5 controles prenatales. La prevalencia fue 13.1% para

SGB y 23.0% para CT. La presencia simultdnea de SGB y CT fue del 1.32%. Los casos positivos de SGB

provinieron de cultivos de muestra vaginal (7%), muestras rectales (4%) y de los dos sitios anatémicos

(2%). SGB fue mas frecuente en mujeres de 40 o mas anos, mientras que CT afectd a grupos etarios mas

jovenes (15 a 19y 20 a 24 afios). No se encontr6 ningun caso de NG. No se observaron diferencias segun Palabras clave _

los antecedentes gineco-obstétricos de las pacientes. At
Conclusiones: Es necesario realizar investigaciones en otras poblaciones del pais para determinar la Streptococcus agalactiae;
prevalencia real de estas infecciones en las mujeres embarazadas y conocer la incidencia de patologias 2/29nostico: Embarazadas;

. .. . Prevalencia; Epidemiologia
asociadas en los recién nacidos. Recibido:
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Introduccidn

Gran parte de la morbimortalidad neonatal Estos microorganismos han alcanzado pro-

es debida ainfecciones bacterianas adquiri-
das durante el nacimiento. Los ninos prema-
turos y los ninos de bajo peso presentan mds
prevalencia para estas infecciones. Entre los
gérmenes mds frecuentes que causan las
infecciones neonatales, que se contagian
durante el nacimiento a través del canal
del parto, destacan el Streptococcus aga-
lactiae (estreptococo beta hemolitico del
Grupo B - SGB) y agentes causantes de in-
fecciones de fransmisién sexual (ITS), como
Chlamydia trachomatis (CT) y Neisseria go-
norrhoeae (NG).!"

porciones epidémicas en sociedades occi-
dentales e inclusive en paises en desarrollo,
provocando un significativo impacto dele-
téreo en el campo de la perinatologia. El
SGB es el mayor causante de sepsis neona-
tal, mientras que CT y NG pueden producir
graves complicaciones en el campo de la
fertilidad. Asi, una mujer portadora de estos
agentes presenta mayor riesgo de sufrir pro-
cesos inflamatorios pélvicos, uretritis, salpin-
gitis, embarazos ectdpicos e infertilidad. En
el dmbito perinatal estdn asociados a par-
to pretérmino, muerte fetal y restriccion del
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crecimiento intrauterino; ademds son causa
emergente de complicaciones infecciosas
del neonato, como la conjuntivitis hiperagu-
da que posee la mayor prevalencia™**.

De acuerdo con los datos nacionales, se co-
noce que en Quito la prevalencia del SGB
en mujeres embarazadas de 34 a 38 sema-
nas de gestacion es del 10% ™y la prevalen-
cia de CT en adolescentes embarazadas es
del 6.5%. Sin embargo, no existen datos de
la prevalencia real de NG para nuestro pais.

Con estos antecedentes se realizd un estu-
dio cuyo objetivo principal fue determinar la
prevalencia SGB, CTy NG en mujeres emba-
razadas de la ciudad de lbarra y conocer
la frecuencia de algunos factores de riesgo
asociados con estas infecciones en nuestra
poblacién.

Sujetos y métodos

Se realizd un estudio de tipo observacional,
tfransversal y descriptivo, en una muestra de
mujeres que cursaban el tercer trimestre de
gestacién y que de forma consecutiva acu-
dieron a control prenatal en el Hospital San
Vicente de Paul y en el Subcentro de Salud
No. 1 de la ciudad de lbarra, durante el 2008.
Los criterios de inclusidon fueron: mujer emba-
razada (cursando desde las 34 hasta las 38.6
semanas de gestacién, determinada por fe-
cha de la ultima menstruacién [FUM] o por
ecografia), que no haya entrado en labor
de parto y que haya firmado previamente
el consentimiento informado para participar
en el estudio. Los criterios de exclusion fue-
ron: uso de tratamiento local con évulos o
cremas vaginales durante los Ultimos 15 dias,
tratamiento sistémico con antimicrobianos
durante los Ultimos 15 dias, pacientes que al
momento de la foma de muestra presenta-
ron ruptura de membranas y/o sangrado ge-
nital por cualquier causa. El estudio respetd
las normas éticas de la Declaracién de Hel-
sinki y fue autorizado por el Comité de Bioé-
tica del hospital.

En cada paciente se recolectd informacion
sobre su historia gineco-obstétrica, el nUme-
ro de controles prenatales, los resultados de
estudios seroldgicos para HIV y VDRL; y se
interrogd sobre la presencia de manifesta-
ciones clinicas o sinfomas relacionados con
infeccion génito-urinaria. Muestras vaginales

y ano-rectales fueron tomadas mediante
procedimientos normalizados.

La presencia de Neisseria gonorrhoeae vy
Chlamydia trachomatis en muestras endo-
cervicales se determind mediante la técnica
de Reacciéon en Cadena de la Polimerasa
(PCR) en tiempo real (gPCR), para lo cual
como primer paso se extrajo el DNA me-
diante el uso del High Pure PCR Template
Preparation Kit; se cuantificd el DNA por es-
pectrofotometria, se realizd el control de ex-
traccién de DNA mediante la amplificacién
de DNA de (] - Globina (PCR convencional) y
finalmente se amplificé el DNA con el uso de
los kits: Lighﬂv\ix® para Neisseria gonorrhoeae
y LighTMix® para Chlamydia trachomatis.

La investigacion de Streptococcus aga-
lactiae se realizd por siembra directa de la
muestra vagino-ano-rectal en agar CNA
(Columbia agar + Acido nalidixico + Colis-
tin) selectivo para bacterias Gram positivas.
Estas placas fueron incubadas a 35 °C du-
rante 18 a 24 horas. Una vez identificadas las
colonias sugerentes de Streptococcus sp. se
realizé una tincidn de Gram vy la prueba de
la catalasa; las colonias que resultaron Gram
positivas y catalasa negativas fueron sub-
cultivadas en Agar sangre bajo atmdsfera
microaerofilica, por 18 a 24 horas a 35 °C.
A las colonias obtenidas del agar sangre de
cordero se las identificé como S. agalactiae
cuando fueron hemdlisis tipo beta o gamma
y prueba de CAMP positiva. Todas las cepas
identificadas presuntivamente como S. aga-
lactiae por las pruebas antes mencionadas
fueron confirmadas mediante la detecciéon
del antigeno especifico de grupo, con prue-
bas de aglutinacién de ldtex siguiendo las
instrucciones del fabricante.

Los datos registrados fueron ingresados en
una base de datos Excel para su andlisis en
el programa SPSS versidon 11.5. Se calcula-
ron las prevalencias de cada microorganis-
mo en forma global, por grupos de edad y
edad gestacional de las pacientes. La fre-
cuencia de las caracteristicas de la historia
gineco-obstétrica y las manifestaciones cli-
nicas (sinfomas y signos cervicales) fueron
analizadas entre los subgrupos de pacientes
con vy sin resultados positivos de microorga-
nismos causantes de ITS mediante pruebas
para comparaciéon de medias y proporcio-
nes segun correspondiera para la variable,
considerando un valor menor a 0.05 como
de diferencia estadisticamente significativa.
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Resultados

Se estudiaron un total de 152 mujeres (edad
promedio 25 anos, rango de 15 a 41 anos).
En la historia gineco-obstétrica de este gru-
po de mujeres se encontrd que el inicio de
la vida sexual generalmente tuvo lugar a los
11 afos y fue amplio el rango del nimero de
embarazos (1 a 14), abortos (hasta 10) y de
parejas sexuales (de 1 a 12).

La mayoria de las mujeres se habian realiza-
do al menos 5 conftroles prenatales durante
ese embarazo (23.7%), sin embargo el rango
de los mismos varié desde un control (2.6%)
hasta ocho (5.3%). El 93.4% de las pacientes
se realizaron el examen serolégico de HIV y
el 94.1% el examen de VDRL, sin encontrar-
se resultados positivos para estos exdmenes.
Las molestias o sintomas posiblemente rela-
cionados con infeccidn génito-urinaria que

fueron referidos por las pacientes se expo-
nen en la tabla 1.

La prevalencia encontrada de los microor-
ganismos investigados fue 13.1% para Strep-
tococcus agalactiae (SGB), 23.0% para
Chlamydia trachomatis (CT) y estuvo ausen-
te (0%) para Neisseria gonorrhoeae (NG).
La presencia combinada de Streptococcus
agalactiae y Chlamydia trachomatis fue
1.32%. La mayor frecuencia SGB se determi-
noé principalmente en los cultivos de muestra
vaginal (7%), seguido de los cultivos rectales
(4%) y solo en el 2% de las pacientes se en-
contrd SGB en los dos sitios anatédmicos.

En la prevalencia por grupos de edad se ob-
servé que la presencia de SGB fue mds fre-
cuente en pacientes de 40 afos o mds, vy la
CT en mujeres mds jovenes (de 15 a 24 anos
de edad); tabla 2.

Sintoma referido (%)
Secrecion vaginal 85.0
Dolor abdominal bajo 58.0
Secrecion de mal olor 40.0
Picazén 29.0
Ardor 24.3
Disuria 19.7

Tabla 2. Prevalencia de Streptococcus agalactiae (SGB)

y Chlamydia trachomatis (CT) por grupos de edad en

las mujeres gestantes investigadas.

Grupos de edad Casos de SGB Casos de CT
n/N (%) n/N (%)
15-19 anos 3/33 (9.1) 8/33 (24.2)
20 — 24 anos 10/51 (19.6) 14/51 (27.5)
25-29 anos 5/34 (14.7) 5/34 (14.7)
30 - 34 anos 1/14 (2.2) 6/14 (13.3)
35 -39 anos 0/15 (0.0) 2/15(13.3)
40 anos o mds 1/5 (20.0) 0/5 (0.0)
Total 20/152 (13.1) 35/152 (23.0)

Los datos se presentan como niUmero de casos positivos (n) sobre total de pacientes

de cada grupo etario (N) y porcentaje (%)
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Tabla 3. Caracteristicas de la historia gineco-obstétrica

de las pacientes gestantes con resultados positivos y

negativos para Chiamydia trachomatis

Casos de CT CT negativa P
n=35 n=117

Edad 24.6+ 6.2 255+6.8 ns
Inicio de vida sexual 17.84+2.3 18.28 £3.7 ns
Mds de una pareja sexual 51.4% 48.7% ns
NUmero de embarazos 226+1.3 232+£1.9 ns
NUmero de partos 0.74£0.9 09+1.3 ns
Abortos 28.7% 16.2% 0.054

Los datos se presentan como media * desviacion estandar o porcentaje,

segUn corresponda.

Tabla 4. Sintomas y signos fisicos cervicales presentes en las
pacientes gestantes con resultados positivos y
negativos para Chlamydia trachomatis

Casos de CT CT negativa o)
n=35 (%) n=117 (%)
Antecedentes de secrecién vaginal 34 (97.1) 95 (81.1) 0.01
Presencia de secrecion blanquecina 35 (100) 106 (90.5) ns
Presencia de secreciéon purulenta 8 (22.8) 22 (18.8) ns
Antecedentes de prurito 9 (25.7) 34 (29.0) ns
Antecedentes de disuria 8 (22.8) 22 (18.8) ns
Antecedentes de dolor abdominal bajo 21 (60.0) 76 (64.9) ns
Presencia de laceraciones 5(14.2) 22 (18.8) ns
Presencia de quistes de Naboth 1(2.8) 20 (17.0) ns

Cuando se analizé las caracteristicas de la
historia gineco-obstétrica de las pacientes
se encontrd que el inicio de la vida sexual y
el nUmero de parejas sexuales fueron simila-
res tanto en el grupo de mujeres con resulta-
dos positivos como en el grupo con resulta-
dos negativos para Chlamydia frachomatis.
Tampoco hubo diferencias en los anfece-
dentes del nimero de embarazos y partos.
Llamoé la atencién el mayor porcentaje de
abortos enconfrado en el grupo de mujeres
con resultado positivo para CT, si bien el nivel
de significancia estadistica de las diferen-
cias fue limitrofe; tabla 3. De forma similar, al
comparar la frecuencia de manifestaciones
clinicas solamente se encontré una diferen-
cia estadisticamente significativa para los
antecedentes de secrecion vaginal; tabla 4.

Discusidn

El presente estudio evidencié una preva-
lencia de colonizacién de 13.1% por SGB en
muestras vagino-ano-rectales de mujeres
embarazadas, porcentaje que es mayor al
encontrado (10%) en otfro estudio de muje-
res embarazadas de 38 semanas de gesta-
cién de la Ciudad de Quito . En otros paises
de la regién se han reportado frecuencias
del 14% en Chile ™, 20% en México™ y 9.3%
en Argentina " La variacién de la preva-
lencia de SGB en paises latinos puede ser
atribuida a las diferentes caracteristicas de
las poblaciones estudiadas. Se ha manifes-
tado que la prevalencia varia entre 5y 40%,
dependiendo de la poblacién estudiada, la
ubicacion geogrdfica, la regidén anatémica
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de obtencién de la muestra (vaginal y/o
anal o rectal) y el medio de cultivo utilizado
(selectivo o no selectivo) ® 07",

Se conoce que la colonizacién de la vagina
por SGB a partir del recto es muy frecuente,
debido a que la bacteria puede migrar por
via ascendente hasta el cérvix donde produ-
ce infeccién, o puede alterar el moco cer-
vical e inducir partos prematuros " ¥, Existe
asociacién importante entre la colonizacion
materna y la ruptura prematura de membra-
nas, ya que este microorganismo es capaz
de producir fosfolipasas y proteasas, e indu-
cir respuesta inmune con la produccién de
prostaglandinas que debilitan las membra-
nas fetales™ .

La prevalencia de colonizacién por SGB se-
gun el tipo de muestra analizada varia de
acuerdo con el sitio anatémico. El estudio
demostrd un mayor porcentaje (7%) en
muestras vaginales, que en muestras recta-
les (4.0%) y sélo el 2% en ambas localizacio-
nes. Generalmente la identificacion de este
germen se hace en muestras vaginales, por
lo tanto para aumentar la recuperacion e
identificacién de este microorganismo, ade-
mds de usar medios selectivos, es necesario
realizar el tamizaje de los dos sitios anatdémi-
cos. La evidencia indica que la identifica-
cién aumenta cuando se busca al SGB en
regién vaginal asociada a la perianal, ya
que desde alli el microorganismo coloniza in-
termitentemente el tracto genital inferior ™.
Los resultados de nuestro estudio en mujeres
embarazadas sugieren una elevada tasa de
colonizacién por SGB, lo que podria condu-
cir a un incremento de ninos colonizados
con riesgo de sufrir infeccidn neonatal por
este microorganismo.

La prevalencia de CT fue de 23.0% mediante
el uso de la reaccién en cadena de la po-
limerasa en tiempo real, valor muy superior
al encontrado (6.5%) en una prueba piloto
sobre 100 adolescentes embarazadas de la
ciudad de Quito en el ano 2006, e inclusive
mayor al encontrado en un grupo de 100
mujeres trabajadoras sexuales de Quito en
el mismo ano (20%) utilizando técnicas mole-
culares. Estos dos estudios fueron realizados
por Dean Deborah del Children’s Hospital
Ockland Research Institute (CHORI) median-

te PCR convencional (Amplicor) [datos no
publicados]. Supera también al encontra-
do en un estudio de 158 gestantes en ries-
go de parto pretérmino y amenaza de parto
pretérmino de las maternidades de Quito y
Guayaquil, mediante PCR convencional ™.
Estas diferencias en la prevalencia de CT
pueden ser debidas, probablemente a las
diferentes técnicas moleculares utilizadas
y a la diferente poblacién investigada. La
PCR Amplicor fue la primera técnica comer-
cial autorizada por la FDA en 1993 y estd diri-
gida al pldsmido criptico especifico que estd
presente en mds del 99% de las cepas de CT.
Su sensibilidad y especificidad son del 99%
y del 98%, respectivamente. Sin embargo, la
PCR en tiempo real parece tener una sen-
sibilidad y especificidad mayores al Sistema
PCR Amplicor ™.

En esta investigacién el mayor nimero de
casos detectados de infeccidn por CT se ubi-
cé en los grupos etarios mds jévenes, alcan-
zando cifras del 24.2% y 27.5% en los grupos
mds jévenes (15 a 19 y 20 a 24 anos, respec-
tivamente) y decliné hasta 0% en pacientes
sobre los 40 anos de edad, datos que se rela-
cionan con los reportados por estudios inter-
nacionales. Asi, en un estudio de mujeres mi-
litares menores de 17 anos se encontrd una
prevalencia del 15%""; en mujeres menores
de 25 anos, asintomdticas, la cifra alcanzé el
20% vy fue disminuyendo conforme avanza-
banenedad"®'. La disminucién de casos de
infeccion por CT en la poblacién de pacien-
tes sobre 30 anos de edad ha sido atribuida
a las diferencias anatdémicas encontradas
en esta poblaciéon etaria, por una menor ex-
posicién del epitelio escamo-columnar de la
regiéon endocervical. También se han seiala-
do ofros factores como: el nUmero de pare-
jas sexuales, nUmero de partos, raza negra y
la baja condicién socioecondmica™ . Por
esta razén la edad temprana de las mujeres
constituye uno de los principales factores de
riesgo de Chlamydiasis. Otro factor de riesgo
importante es el nUmero de parejas sexuales.
En nuestra poblacién de estudio el 53.3% de
las embarazadas habian tenido mds de un
companero sexual. Estudios comparativos
de poblaciones en las cuales las mujeres han
tenido un solo companero sexual en el Ulti-
mo afo reportan prevalencias mucho mds
bajas (3,5%), versus poblaciones con varios
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compaferos sexuales (40%) *2. La edad, el

niumero de companeros sexuales y posible-
mente la presencia de sinfomas, parecen ser
los factores mds importantes para la detec-
cién de CT en la poblacién evaluada.

El estudio determind la no existencia de ca-
sos positivos para NG, similar a lo reportado
en estudios realizados en Lima ™y México #4.
Sin embargo, es necesario indicar que este
resultado posiblemente es debido al uso de
antibidticos en el manejo sindrémico de las
Infecciones de Transmisidon Sexual (ITS), como
norma de atencién en nuestro pais, basado
en las Guias para el tratamiento de las ITS
dictado por la OPS*, |o que de cierta for-
ma ha controlado la gonorrea. La NG es una
bacteria de dificil crecimiento, que necesita
multiples requerimientos para crecer en un
medio de cultivo. El cultivo en medios selec-
tivos es considerado como el “"estdndar de
oro”, sin embargo con las condiciones mds
adecuadas de toma, conservacién y sobre
todo de transporte de la muestra, se puede
alcanzar una sensibilidad del 80 al 90%. La
limitacién mds grande es que se necesita de
muestras colectadas invasivamente de en-
docervix o de la uretra para el diagndstico
microbiolégico . El diagndstico especifico
de infecciéon por NG puede ser realizado por
cultivo, pruebas de hibridaciéon de dcidos
nucleicos, y los NAATs (Test de amplificacion
de acido nucleicos). Estas pruebas estdn
disponibles para la deteccidn de infeccidn
genitourinaria de NG en muestras endocer-
vicales, vaginales, uretrales o de orina, tanto
para hombres como mujeres. Tanto el cultivo
como las pruebas de hibridacion de dcidos
nucleicos requieren de muestras invasivas .
Por esto se ha propuesto que los laboratorios
pueden ofrecer estas pruebas para el diag-
néstico de gonorrea, después de una valida-

cién del método por cada laboratorio 2.

En base a estas consideraciones se decidid
realizar el tamizaje para buscar NG en las
gestantes de la ciudad de lbarra, median-
te test de amplificacion de dcidos nucleicos
como la reaccidén en cadena de la polime-
rasa en tiempo real (QPCR). Sin embargo es-
tamos conscientes de que este tipo de prue-
bas diagndsticas son limitantes en nuestro
medio, por los costos y fundamentalmente
porque no proveen la sensibilidad requerida

para el tratamiento en caso de resultar test
positivos.

Los resultados encontrados dejan prever la
necesidad de redlizar investigaciones adi-
cionales encaminadas a confirmar los ha-
llazgos y establecer la frecuencia de infec-
ciones neonatales vinculadas a la presencia
de estos microorganismos, no solo en la pro-
vincia de Imbabura sino también en el pais,
mediante tamizajes de rutina que permitan
identificarlas en su fase temprana y asi evi-
tar las infecciones graves en los recién na-
cidos.

Finalmente seria recomendable elaborar un
plan nacional de investigacién de la preva-
lencia de infecciones por NG, SGB y CT en
muestras representativas de mujeres emba-
razadas y la incidencia de patologias neo-
natales asociadas a estas bacterias, para
asi proponer la elaboracién de una norma
nacional de diagndstico y tfratamiento de las
infecciones producidas por estos microorga-
nismMos.
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Abstract

Context: The bacterial infections acquired during the childbirth are a major cause of neonatal morbidity.
Objective: To determine the prevalence of Streptococcus agalactiae (SGB), Chlamydia trachomatis
(CT) and Neisseria gonorrhoeae (NG) in pregnant women from the urban area of Ibarra, Ecuador.
Design: Cross sectional study.

Subjects and settings: Pregnant women (34 to 38.6 weeks of gestation), who attended prenatal care
at the Hospital San Vicente de Paul and Subcentro No. 1 of primary health care in the city of Ibarra
during 2008.

Main measurements: Obstetric and gynecological data and symptoms related to genitourinary infec-
tion were recorded. Vaginal and anorectal samples were taken using standard procedures. Presence
of SGB was determined by conventional microbiological culture, and presence of CT and NG by real-
time polymerase chain reaction (qPCR).

Results: 152 pregnant women (mean age 25 year, range 15 — 41 years) were studied. 23.7% had at
least 5 prenatal care controls. The prevalence was 13.1% for SGB and 23.0% for CT. The simultaneous
presence of SGB and CT was 1.32%. SGB-positive cases were from vaginal samples (7%), rectal sam-
ples (4%) and the two anatomic sites (2%). SGB was more common in women 40 or older, whereas
CT affected younger age groups (15 to 19 and 20 to 24 years). There were no positive cases of NG.
Gynecological and obstetric history did not show differences among patients.

Conclusions: Further research are needed to determine the actual prevalence of these infections in other
populations of the country, and to know the incidence of associated pathologies in neonatal patients.
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