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RESUMEN

Introduccion y objetivos. Las recomendaciones para la
prevencion de la sepsis neonatal precoz por estreptococo del
grupo B (EGB) de los Centers for Disease Control and Prevention
han sido revisadas en el ailo 2010. El objetivo de este estudio
es conocer su impacto sobre los hijos de madres colonizadas
por EGB en cuanto a realizacién de pruebas complementa-
rias y nimero de ingresos.

Material y métodos. Estudio de cohortes retrospectivo
de recién nacidos de madres colonizadas por EGB, con edad
de gestacion igual o superior a 36 semanas, nacidos en el
segundo semestre de 2010 y 2012, antes y después de la
implantacién del nuevo protocolo. Se compara la frecuen-
cia de realizacién de estudios complementarios e ingresos
hospitalarios entre ambos periodos.

Resultados. Ambas cohortes (152 casos en 2010 y 130
en 2012) fueron homogéneas en cuanto a tasas de coloni-
zacion materna, control obstétrico, sexo, edad gestacional,
tiempo prolongado de bolsa rota, presencia de corioamnio-
nitis e indicacién y administracion de profilaxis antibiética
materna. No hubo ningtin caso de sepsis precoz por EGB
en ninguno de los dos periodos. El nuevo protocolo evit6 la
solicitud de estudios complementarios en un 88 % (Pfe=0,88.
IC: 0,39-0,96) y el ntimero de ingresos un 48% (Pfe= 0,481.
IC: -0,648-0,864).

Conclusiones. La aplicacion del nuevo protocolo ha
disminuido significativamente el nimero de pruebas com-
plementarias solicitadas y el ntimero de ingresos sin que se
observe un aumento del niimero de casos de sepsis precoz
por EGB.

Palabras clave: Sepsis precoz; Estreptococo grupo B;
Infeccién neonatal.

ABSTRACT

Background. Guidelines for prevention of perinatal
infection Group B Streptococcus (GBS) has been revised in
2010 and new early-onset sepsis (EOS) algorithms have been
applied.

Aim. To know the impact of this new algorithm on ECO
evaluations, admissions and EOS-GBS cases detection.

Methods. A retrospective cohort study was performed,
including neonates born at > 36 week’s, with positive mater-
nal detection of GBS, in two periods of time: from July to
December 2010 (previous to new EOS algorithm) and from
July to December 2012. The following data was compared:
evaluations and admissions. Statistical were performed
using the Student t test for quantitative variables and chi
square test for categorical. Preventable fraction exposed (Pfe)
was used to quantify the impact of new algorithm.
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Results. One hundred and fifty-two neonates were
included in 2010 and 130 in 2012. No significant differences
were found in terms of sex, GBS positive mothers, obstetric
care, gestational age, chorioamnionitis, indication and mater-
nal antibiotic administration. There were no cases of neonatal
GBS infection in both periods. In 2012 a decrease of 88% in
blood EOS evaluation was obtained (Pfe= 0.88, IC: 0.39-0.96).
The number of admissions for suspected early GBS sepsis
was reduced by 48.1%. (Pfe= 0.481. IC: -0.648-0.864)

Conclusions. Implementation of the new EOS algorithm
resulted in a decrease of EOS evaluations, and the number
of admissions for suspected sepsis.

Key words: Early onset sepsis; group B Streptococcus;
Neonatal infection.

INTRODUCCION

El estreptococo beta hemolitico del grupo B (EGB) es un
colonizador del tracto gastrointestinal y la vagina, presente
en el 12- 20% de las mujeres gestantes sanas®. La coloniza-
cion del recién nacido puede ocurrir intratitero, tras la rup-
tura de la bolsa de liquido amniético o en el canal del parto.
En ausencia de medidas de prevencion, entre el 1y el 2%
de los recién nacidos colonizados desarrollan una infecciéon
precoz. La publicacién, instauracién y universalizacion de
programas de prevencion iniciadas hace casi dos décadas ha
conseguido un gran descenso de la incidencia de infeccién
neonatal precoz por EGB. En Estados Unidos la incidencia
disminuy6 desde 2-3 casos por 1.000 recién nacidos en 1990
hasta 0,34-0,37 casos por 1.000 en 2005®; varios estudios
realizados en Espaiia han observado un descenso similar®.

Las estrategias de prevencion se basan en tres ejes de
actuacién: deteccién de colonizacion en embarazadas, profi-
laxis antibiética intraparto de madres colonizadas y preven-
cién secundaria mediante deteccion y profilaxis antibidtica
de los recién nacidos de riesgo. Exigen una colaboracién
estrecha de los servicios de microbiologia y las unidades de
obstetricia y pediatria. Desde la publicacién en 1996 de las
primeras recomendaciones® se han mantenido constantes
los tres ejes de actuacion, aportando modificaciones en rela-
cion a los métodos de recogida de muestra, la poblacion sus-
ceptible de profilaxis intraparto y la identificacién y manejo
de los recién nacidos de riesgo. Las recomendaciones de la
ultima actualizacién llevada a cabo por parte de los Centers
for Disease Control and Prevention (CDC) en 20107 se recogen
en el documento de consenso espafiol actualizado en 2013®.

Con las guias previas se realizaba evaluacion analitica (rea-
lizacion de hemograma, proteina C-reactiva (PCR) y hemocul-
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tivo en las primeras 12 y 24 horas de vida) a todo recién nacido
de madre colonizada que habia recibido profilaxis correcta y
presentaba factores de riesgo o cuando esta habia sido incom-
pleta o incorrecta, independientemente de que el recién nacido
presentase o no factores de riesgo. Con las nuevas guias, los
motivos para indicar la evaluacion de los recién nacidos de
madres colonizadas por EGB se reducen®. En la practica que-
dan limitados a los hijos de madres colonizadas en las que,
estando indicada la profilaxis antibiotica intraparto, esta no
se ha realizado o ha sido inadecuada y que ademas presenten
factores de riesgo: gestacion inferior a 37 semanas o tiempo de
rotura de membranas igual o superior a 18 horas®.

Esta restriccion en las indicaciones, basada en la evi-
dencia, debe suponer una disminucién en el nimero de
evaluaciones y de ingresos neonatales y, en consecuencia,
de gasto sanitario, evitando ademas la separacion madre-
hijo, sin aumentar la incidencia de sepsis precoz por EGB.

OBJETIVOS

El objetivo primario de este estudio es conocer el impacto
en nuestro centro de la aplicacion de las nuevas recomenda-
ciones para la prevencion de la transmision vertical del EGB
sobre la realizacion de pruebas complementarias y sobre el
ndamero de ingresos y estancias hospitalarias.

Los objetivos secundarios son conocer las tasas de colo-
nizacion materna y la incidencia de sepsis precoz por EGB
en ambos periodos.

MATERIAL Y METODOS

El estudio se ha realizado en la Unidad de Neonatologia
de un hospital ptiblico de nivel II que da cobertura a una
poblacién de 301.255 habitantes (datos de 2014). La Unidad
dispone de 16 cunas, de las que cuatro son de cuidados
intensivos. Es el tinico hospital ptiblico con atenci6n al parto
del drea, pero aproximadamente en la tercera parte de las
gestaciones el control obstétrico se realiza en otro hospital.
En ambos centros, la deteccidon de colonizacidon en embara-
zadas se realiza en la semana 36 de gestacion.

El protocolo de atencién a los recién nacidos de madres
colonizadas por EGB antes y después de la modificacién del
mismo se recoge en la tabla L.

La vigilancia clinica del recién nacido se realiza en la plan-
ta de maternidad, siendo criterios de ingreso en la unidad
neonatal, la presencia de sintomas, incremento de reactantes
de fase aguda o cifra de leucocitos sugerente de infecci6n.



TaBLA L.
ESTREPTOCOCO BETA HEMOLITICO DEL GRUPO B (EGB).
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COMPARACION DE PROTOCOLOS ANTE EL RECIEN NACIDO HIJO DE MADRE COLONIZADA PARA LA PREVENCION DE SEPSIS POR

Actitud ante el recién nacido asintomatico

Profilaxis materna

Protocolo previo

Protocolo actual

Adecuada > 35 sem: Observacion 48 h Observacion 48 h
< 35 sem: Evaluacién analitica
Incompleta o incorrecta o no realizada Observacion 48 h Observacion 48 h
+

Evaluacién analitica

Analitica si factores de riesgo:
— Tiempo de bolsa rota > 18
- Gestacion < 37 semanas

Las cohortes retrospectivas se obtuvieron a partir del
registro informatizado del Servicio de Microbiologia de
nuestro Hospital, identificando todos los casos de coloni-
zacién materna por EGB. Se analizaron dos periodos equidis-
tantes de octubre de 2011, fecha en que comenzé a aplicarse
el nuevo protocolo en nuestro centro, y se compara la cohorte
de nacidos en el segundo semestre de 2010 (pre-protocolo)
con la cohorte de los nacidos en el segundo semestre de 2012
(post-protocolo).

Se calcul6 el tamafio muestral a partir de las tasas de
colonizacién materna de nuestro Hospital, con un nivel de
confianza del 95% y una potencia del 5%.

Se analizaron las siguientes variables:

- Enlamadre: semanas de gestacion, presencia de corioam-
nionitis, tiempo de bolsa rota mayor de 18 horas, tempe-
ratura intraparto mayor de 38°C, indicacién de profilaxis
con antibiéticos, administracion de profilaxis correcta,
tiempo de inicio del tratamiento antibi6tico en relacién
con la hora del parto. La variable profilaxis adecuada
exigia el cumplimiento simultdneo de dos premisas: anti-
bidtico correcto e inicio de su administracién al menos 4
horas antes del parto.

- Enelrecién nacido: sexo, presencia de sintomas, evalua-
cion de laboratorio (hemograma, PCR y hemocultivo),
ingreso hospitalario, estancia media, niimero de estan-
cias hospitalarias y diagnostico final (presencia o no de
infeccién por EGB).

Para el analisis estadistico se utiliz6 el programa estadis-
tico SPSS 12.0, Se hizo un analisis descriptivo para la edad y
el sexo; las comparaciones entre grupos se hicieron con la t
de Student, asi como analisis bivariable mediante el test de
chi-cuadrado, con una significacion estadistica para p< 0,05.
La fraccién de prevencion en expuestos (FPE) fue utilizada
para valorar el impacto de las nuevas recomendaciones.

Se ha seguido la normativa de confidencialidad y acceso

RN mayores de 36 semanas
con colonizacién materna por EGB

|
! }

Segundo semestre 2010 Segundo semestre 2012
N¢ de partos 1.138 N¢ de partos 1.012

l l

Madre colonizada Madre colonizada
por EGB: 152 por EGB: 130

l }

Evaluaciones analiticas Evaluaciones analiticas
realizadas: 42 realizadas: 4

l !

Ingresos: Ingresos:
9 4
Sepsis precoz por EGB Sepsis precoz por EGB
0 0

Figura 1. Flujograma del estudio.

a las historias clinicas con fines de investigacion del centro
hospitalario. Al tratarse de una cohorte retrospectiva sin
intervencién carece de consentimiento informado especi-
fico para el estudio.

RESULTADOS

Un total de 152 madres en 2010 y 130 en 2012 presentaban
colonizacion por EGB; el nimero de partos fue de 1.138 y
1.012, respectivamente, en cada periodo (Fig. 1).

BOLETIN DE LA SOCIEDAD DE PEDIATR{A DE ASTURIAS, CANTABRIA, CASTILLA Y LEON 283



Impacto de las nuevas guias para el manejo de recién nacidos de riesgo de sepsis precoz

por estreptococo del grupo B

TaBLA II.  CARACTERISTICAS CLINICAS DE AMBAS MUESTRAS

Variables clinicas 2010 2012 p
Edad de gestacién (semanas) 39,35 (IC95%: 39,16-39,54) 39,24 (IC95%: 39,03-39,45) 0,488
Corioamnionitis 0% 3% (IC95%: 0,11%-6,05%) 0,029
Fiebre intraparto 0% 3% (1C95%: 0,11%-6,05%) 0,029
Bolsa rota > 18 h 8,5% (1C95%: 4,11%-13%) 7,7% (1C95%: 3,11%-12,27%) 0,792
RN con factor de riesgo 8,5% (1C95%: 4,11%-13%) 10,7% (I1C95%: 5,4%-16,1%) 0,890
TaBLA III.  PROFILAXIS ANTIBIOTICA MATERNA.

Profilaxis materna 2010 2012 P

Indicacion de antibidtico

143 (94,1%, 1C95%: 90,3%-97,8%)

118 (90,8%, IC95%: 85,8-95,7%) 0,291

Antibiético administrado 132 (92,3%, 1C95%:87,9%-96,7%) 111 (94%, 1C95: 89,8%-98,3%)) 0,724
Tipo de antibiético 131 Ampicilina 107 Ampicilina 0.120
1 Clindamicina 4 Clindamicina !
Iniciada al menos 4 horas previas al parto 84 (58,7%, 1C95%: 50,7 %-66,8%) 83 (70,3%, 1C95: 62,1%-78,6%)
. g 0,062
(al menos, dos dosis de antibidtico)
Profilaxis adecuada 84 (58,7%, 1C95%: 50,7%-66,8%)  80(67,8%, 1C95%: 59,4%-76,2%) 0,297

Ambas muestras fueron homogéneas en cuanto a sexo,
edad gestacional, presencia de corioamnionitis, tiempo de
bolsa rota y fiebre intraparto (Tabla II). La tasa de coloni-
zacién materna fue de 13,8% (IC 9,8%-22,5%) y 12,3% (IC
6,7%-18%) para cada uno de los grupos.

La indicacion, administracion, tipo y duracién de la pro-
filaxis con antibidticos a la madre se describen en la tabla III.

No hubo casos de infeccién neonatal precoz por EGB en
los dos periodos estudiados.

El ntimero de evaluaciones por riesgo de sepsis precoz
por EGB disminuy6 de 36,9/1.000 a 3,9/1.000 recién nacidos
vivos. Fueron evaluados 42 (27,6%) de los recién nacidos
de madres colonizadas por EGB en 2010 frente a 4 (3%) en
2012. La fraccién de prevencion asociada a la implantacion
del nuevo protocolo fue de 0,88 (ICos4: 0,69-0,96).

Con respecto al niimero de ingresos, la fraccién de preven-
cion fue de 0,48 (IC95%: -0,65-0,86). Esta disminucién, aunque
clinicamente relevante, no alcanz6 significacion estadistica.
El niimero de estancias se redujo de 34,2 estancias por cada
100 hijos de madre colonizada (IC: 27,1%-42,1%) en el primer
periodo a un 14,62% (IC: 9,6%-21,7%) (52 dias en 2010 frente
a 19 dias en 2012) que supone una fraccién de prevencién de
0,57 (IC: 0,32-0,73) sin observarse cambios significativos (p:
0,26) en la duracién media de los ingresos por sospecha de
sepsis precoz por EGB (5,83 dias en 2010 y 4,83 dias en 2012).
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DISCUSION

El primer protocolo aplicado en Espafia fue llevado a
cabo tanto en hospitales como en centros de salud en los que
se realizaba el control del embarazo. Ya entonces, entre los
anos 1994-2001, se observo una disminucién en la incidencia
de sepsis perinatal por EGB®.

En nuestro estudio se ha encontrado que la aplicacién
del nuevo protocolo ha evitado la realizacion de un 88%
de evaluaciones analiticas a los recién nacidos de madres
portadoras de EGB. Existen otros estudios en la bibliografia
reflejando la disminucién de eximenes complementarios
inherentes al nuevo protocolo. Aunque la cohorte de la que
parten es la de todos los nifios nacidos en el hospital y no
solo aquellos cuyas madres estan colonizadas, si tenemos
en cuenta los datos especificos que presentan, el nuevo pro-
tocolo evita un 87% de examenes complementarios en los
casos de profilaxis materna incompleta, valor muy cercano
al nuestro®,

La disminucién del 48% en el ntimero de ingresos en el
segundo periodo supone un valor importante si tenemos
en cuenta el descenso de las estancias generadas y el gasto.
Interpretamos esta disminucion de ingresos como secundaria
al menor nimero de eximenes complementarios realizados,
con ello disminuye la posibilidad de encontrar alteraciones



analiticas, especialmente aumento de reactantes de fase agu-
da, y sospecha analitica de sepsis, lo cual conlleva ingreso y
antibioterapia empirica de nifios asintomaticos hasta cono-
cer la normalidad de los controles posteriores de PCR y la
negatividad de sus hemocultivos.

La reduccion de la realizacion de pruebas complementa-
rias y el niimero de ingresos supone un importante ahorro
para el sistema sanitario. Si bien entre nuestros objetivos
no esté cuantificar el gasto pudiendo ser algo que evaluar
en otros estudios. A este respecto, un estudio publicado
recientemente con datos de nuestra comunidad auténoma
ha calculado el coste de las pruebas médicas habitualmente
realizadas en los Servicios de Pediatria?.

La adecuacion de la profilaxis materna fue superior en
2012, aunque sin significacion estadistica con valores de
67,8% y un IC de 59,4%-76,2%, frente a un 58,7% (IC: 50,7%-
66,8%) en 2010. La explicaciéon que encontramos pudiera
ser que el nuevo protocolo clarifica el concepto de profilaxis
completa, que se define a partir del tiempo de administra-
cién (superior a 4 horas antes del parto) y no con el nimero
de dosis administradas (mayor o igual a dos) con el que era
definida en el previo. En nuestro estudio se definid la variable
“tratamiento antibi6tico adecuado” como la conjuncién del
tiempo y el ntimero de dosis, que se aplicé en ambos periodos
para posibilitar las comparaciones. E1 9,1% de incremento
de la adecuacion de profilaxis en el segundo periodo podria
haber influido en la disminucién de exdmenes complemen-
tarios realizados, ya que en el nuevo protocolo si la profilaxis
es completa y correcta no se precisa realizar eximenes com-
plementarios. Sin embargo, carece de la magnitud suficiente
para justificar el 88% de prevencién que se logra.

Los protocolos deben de ser el producto del analisis pro-
fundo de la evidencia médica e intentan ser un marco de
referencia para la evaluacion y el tratamiento de la enferme-
dad objeto de estudio. Es evidente que el uso de protocolos,
disminuye la variabilidad en la practica clinica y, como en el
caso del EGB, ha conseguido disminuir a valores minimos
la incidencia y la morbimortalidad asociada a la sepsis. Los
protocolos sin embargo no pueden ser estaticos puesto que
generan nuevas evidencias. Las sucesivas actualizaciones
de los protocolos de prevencion de la sepsis por EGB son
un paradigma de c6mo el andlisis de resultados es un cam-
po particularmente importante para orientar la asistencia
hacia el consumo 6ptimo de recursos. La evaluacion cienti-
fica mantenida de los protocolos de prevencion de la sepsis
neonatal precoz por EGB en sus aspectos clinicos, sociales
y econdmicos para su posterior adaptacion, ha posibilitado
una disminucion considerable del consumo de recursos tan-
to econdémicos como familiares y emocionales, evitando la
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separacion madre-hijo favoreciendo asi el vinculo afectivo
y sus beneficios sobre la salud fisica, emocional y mental
tanto de la madre como del recién nacido, sin disminuir su
eficacia preventiva?.

CONCLUSIONES

La aplicacién del nuevo protocolo para la prevencién
de la transmision vertical del EGB ha disminuido la nece-
sidad de realizar analiticas a los recién nacidos de madre
colonizada por EGB asi como el niimero de ingresos y las
estancias hospitalarias.
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