Cartas cientificas

Streptococcus agalactiae: sensibilidad
antimicrobiana y genotipos de
resistencia a macrolidos en muestras
genitales de gestantes en Cantabria

Sr. Editor: La infeccién por Strep-
tococcus agalactiae o estreptococo be-
tahemolitico del grupo B (EGB) re-
presenta, en ausencia de medidas de
prevencién, la causa maés frecuente
de enfermedad bacteriana perinatal
de transmisi6n vertical en Occidente!.
En un reciente estudio multicéntrico
en Espaiia, todos los aislados de EGB
fueron sensibles a penicilina y am-
picilina?, y aunque se han descrito
algunas cepas con tolerancia® o sensi-
bilidad disminuida a penicilina o am-
picilina¥, los betalactamicos contintian
siendo los antimicrobianos de eleccién
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para la quimioprofilaxis de la infec-
cién neonatall. En gestantes alérgicas
a betalactamicos se recomienda eritro-
micina o clindamicinal. Las cifras de
resistencia tanto a macrélidos como a
lincosamidas han ido aumentando en
la ultima década, pero con notables di-
ferencias entre distintos paises?”. En
estos casos, la opcién profilactica es
vancomicina; otros antimicrobianos
potencialmente ttiles podrian ser los
cetdlidos y las quinolonas. Hay esca-
sos datos en la literatura médica sobre
la utilidad clinica de estos dos dltimos
grupos y, ademds, en la actualidad no
se recomienda el uso de quinolonas en
gestantes.

En el ya citado estudio multicéntri-
co espafiol sobre EGB de transmisién
vertical?® no participé ningun centro de
la Comunidad Auténoma de Canta-
bria. Con objeto de aportar informa-
cién sobre este tema en nuestra zona,
presentamos los resultados obtenidos
en un estudio realizado entre abril y
noviembre de 2003 tras evaluar la
sensibilidad a ocho agentes antimicro-
bianos de las cepas de EGB aisladas
de muestras vaginales (n = 898) y fro-
tis rectales (n = 739) correspondientes
a 1.160 gestantes. Ademas, se investi-
g6 el fenotipo y el genotipo de resis-
tencia a macrélidos en estas cepas.

Todas las muestras se procesaron
en los medios Granada y Columbia-
acido nalidixico y se incubaron en ae-
robiosis a 35 °C con 5% de CO; duran-
te 24-48 h. Las colonias sospechosas
se identificaron mediante métodos fe-
notipicos (morfologia, catalasa, agluti-
nacién con antisuero especifico frente
al antigeno capsular de EGB). Se de-
terminé el fenotipo de resistencia a
macrélidos mediante técnica de difu-
si6n por doble disco®, empleando dis-
cos de eritromicina y clindamicina se-
parados entre si 20 mm, en placas de
agar Mieller-Hinton suplementadas
con un 5% de sangre de carnero. El fe-
notipo MLS,-C (constitutivo) se defi-
nié como resistencia a eritromicinay a

clindamicina. La resistencia a eritro-
micina y el achatamiento del halo de
clindamicina en forma de “D” en su
zona préxima al disco de eritromicina
se definié como fenotipo MLSy-I (indu-
cible). Mediante técnica de microdilu-
cion se determiné la sensibilidad a:
penicilina, amoxicilina, cefuroxima,
eritromicina, clindamicina, telitromi-
cina, levofloxacino y vancomicina,
siguiendo las recomendaciones del
National Committee for Clinical Labo-
ratory Standards (NCCLS)?. La detec-
cién de los genes de resistencia a
macrélidos se realizé por reaccién en
cadena de la polimerasa (PCR) em-
pleando cebadores especificos para
ermA, ermB, ermC, ermTR y mefA,
como se ha descrito previamente!°.
Con intencién de unificar la nomen-
clatura y de acuerdo con la clasifica-
cién de Roberts et al'l, se consider6
que los resultados positivos obtenidos
por PCR al emplear los cebadores
ermA y/o ermTR correspondian a la
presencia del gen ermA. Se identifica-
ron 102 aislados de EGB procedentes
de pacientes distintas. En la tabla 1 se
muestran los valores de rango, las
concentraciones inhibidoras minimas
(CIM50 y CIMgo) y el porcentaje de sen-
sibilidad de todas las cepas. Fueron
resistentes a eritromicina 8 cepas
(7,8%). De ellas, siete expresaron el fe-
notipo MLS,-C asociado al gen ermB
y en una cepa, con un valor de CIM a
clindamicina (> 64) superior al de eri-
tromicina (4), se detect6 el gen ermA
(subclase ermTR). También en nues-
tro pais otros grupos han descrito con
anterioridad aislados de EGB con va-
lores de CIM a clindamicina superio-
res a los de eritromicina, pero sin es-
pecificar el genotipo asociado'?, y en
Canad4, De Azavedo et al” encontra-
ron una cepa sensible a eritromicina
y resistente a clindamicina (fenoti-
po L) en la que se detect6 el gen linB.
En nuestro estudio todas las cepas re-
sistentes presentaron un unico deter-
minante genético erm y no se hallaron

TABLA 1. Valores (en mg/l) de rangos de CIM, CIM;y y CIMy, de 8 antimicrobianos
frente a 102 cepas de Streptococcus agalactiae

Antimicrobianos | Rango | CIMs;, | CIMjy, | Cepas sensibles (%)
Penicilina = 0,015-0,125 0,03 0,06 100
Amoxicilina* = 0,015-0,25 0,06 0,125 100
Cefuroxima = 0,06-0,5 = 0,06 0,125 100
Eritromicina = 0,06-> 64 = 0,06 0,25 82,2
Clindamicina = 0,06->64 = 0,06 0,5 82,2
Telitromicina = 0,06-0,5 = 0,06 0,12 NA**
Levofloxacino = 0,06-2 1 2 100
Vancomicina = 0,06-1 0,5 1 100

"Se ha considerado el punto de corte del National Committee for Clinical Laboratory Standards

(NCCLS) para ampicilina.

“NA: no aplicable segin el NCCLS. Correspondiente a la categoria clinica de “sensible” segin
criterios interpretativos del Comité para el Antibiograma de la Societé Francaise de Microbiologie

2004 (sensibilidad = 0,5; resistencia > 2).
CIM: concentracion inhibitoria minima.

Enferm Infece Microbiol Clin 2005;23(6):388-92 389



Cartas cientificas

cepas con fenotipo M (resistencia a
eritromicina y sensibilidad a clinda-
micina sin induccién). Dicho fenotipo
es minoritario en Espafia (con porcen-
tajes que oscilan entre el 2,5-3,9% se-
gun las zonas?39) si bien en Estados
Unidos es el predominante, con valo-
res que en algunos estudios superan el
70%13. En conclusién, los resultados
de nuestro estudio sobre sensibilidad
antimicrobiana en EGB de transmi-
sion vertical son similares a los obte-
nidos en el estudio multicéntrico na-
cional recientemente publicado.
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