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Era la mattina del 20 di marzo del 1990
quando nacque Luca. Un bellissimo
bimbo figlio di due miei carissimi amici
che si erano affidati a me per seguire la
gravidanza ed il parto. Era andato tutto
bene e quindi mi ero liberato dalla
preoccupazione che qualcosa fosse
potuta andare storta ed eravamo

tutti felici

PURTROPPO | GUAI erano in agguato a riprova che
non si puod mai essere del tutto tranquilli e I'im-
prevedibile puo sempre accadere. Infatti, poco
dopo la nascita Luca sviluppo una grave sepsi e
venne traferito in patologia neonatale dove rimase
a lungo e venne trattato con antibiotici in modo
intensivo. I bollettini medici erano altalenanti. Il
timore non era solo che potesse morire, ma an-
che che rimanessero sequele neurologiche im-
portanti. Furono quindi giorni e settimane molto
stressanti per tutti ed io in particolare temevo di
esserne in qualche modo responsabile. Fortuna-
tamente la sepsi si risolse, non rimase nessun esi-
to e Luca € oggi un trentenne in ottima salute con
una posizione lavorativa e sociale pit che soddi-
sfacente. La causa dell’infezione risulto subito es-
sere una infezione da Streptococco gruppo B tra-
smesso dal canale del parto, ma all’epoca la pro-
blematica era da poco tempo oggetto di studio e
discussione.

Nei mesi successivi alla nascita di Luca racco-
gliemmo tutto il materiale bibliografico disponi-
bile e creammo in ospedale un piccolo gruppo di
lavoro coinvolgendo i neonatologi, i laboratoristi,
un infettivologo e la direzione sanitaria e in un
semestre attivammo tra i primi in Lombardia nel-
I’'anno 1990 lo screening per lo Streptococco con
tampone vaginale (il rettale fu introdotto succes-
sivamente) per le gravide e la profilassi intrapar-
tum con Ampicillina.
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Da allora questo screening é divenuto il gold stan-
dard e oggi viene eseguito ovunque in Italia con
assoluto rigore.

Trent’anni fa poco si conosceva dell’importanza
della relazione tra mondo microbico (microbio-
ma) e neonato e delle possibili conseguenze di
una sua modificazione indotta dagli antibiotici
somministrati alla madre durante il travaglio.

A distanza di 30 anni, grazie alle maggiori cono-
scenze di cui disponiamo, é possibile rivedere la
strategia fino ad oggi adottata ed ipotizzare nuo-
ve soluzioni pitl personalizzate.

Quindi proviamo a ripercorrere tutta la storia del-
lo Streptococco nella popolazione ostetrica.

Lo streptococco di gruppo B (GBS) o Streptococ-
cus agalactiae (chiamato cosi perché causa di ma-
stiti nei bovini?) & un batterio Gram positivo beta
emolitico, comunemente presente nell’intestino
di molte specie animali, compresi i pesci, e anche
nell’'uomo. Puo essere diviso in 10 sierotipi, sulla
base delle caratteristiche del suo polisaccaride
caspulare. I pit frequenti sierotipi che possono
causare patologie nel neonato sono il III (60,6%)
e I'[a (17,3%), mentre i tipi VI (32,7%), Ib (19,4%)
e V (19,4%) sono cause di patologia soprattutto
nell’adulto?.

Negli anni molteplici sono state le strategie per
combattere questo batterio che rimane tra i prin-
cipali responsabili delle sepsi neonatali e delle

gravidanza:

infezioni che portano al parto prematuro (10%)3,
oltre che delle infezioni sia nelle gravide che nel-
le puerpere

Nel neonato in particolare si riconoscono 2 sin-

dromi cliniche:

M EOD: ovvero sepsi precoce (early onset disea-
se) che si manifesta come infezione con coin-
volgimento di vari distretti (ematico, polmo-
nare, meningeo) in un intervallo di tempo che
va dalla nascita fino al sesto giorno di vita

M LOD: ovvero sepsi tardiva (late-onset disease)
dove I'intervallo di tempo si sposta pitt avan-
ti, cioé fra la settima giornata e gli 89 giorni di
vita (media 34 giorni).

Quello che ha dato veramente una svolta soprat-
tutto all’incidenza delle EOD e stata I’introduzio-
ne delle misure preventive ed in particolare del-
lo screening sulla gravida per identificare le don-
ne portatrici, mediante tampone vagino-rettale
fra la 36-37 settimana, e I’introduzione genera-
lizzata dal 1996 della profilassi antibiotica intra-
partum (IAP)?2, in concerto con lo studio dei fat-
tori di rischio, cosi da identificare esattamente le
gravide in cui somministrarla.

Fondamentale e quindi I’identificazione di ele-

menti che possono essere definiti favorenti I’in-

sorgenza di infezione e che richiedono particola-
re attenzione. Alla base di tutto vi € la colonizza-
zione materna. Alcuni autori hanno stimato che
la colonizzazione dello streptococco a livello va-
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ginale e/o rettale puo interessare il 18% circa del-
le gravide, con variazioni che vanno dall’11% al
35%. Inoltre possono essere messi fra i fattori fa-
vorenti, cioé quelli che aumentano la possibilita
di insorgenza di malattia da GBS: la bassa eta ge-
stazionale, la durata della rottura delle membrane
(>18 ore), la presenza di febbre (>38°C) durante il
travaglio, una precedente gravidanza con neo-
nato con sepsi da GBS, ’'urinocoltura positiva in-
dipendentemente dall’epoca della gravidanza,
I’etnia africana, I’eta materna < 20 anni ed infine
alcune pratiche ostetriche (esplorazioni vagina-
li ripetute, monitoraggio fetale invasivo)+s.
Dopo I'introduzione dello screening (tampone
vaginale/rettale) e della IAP si é assistito ad una
riduzione dell’80% delle EOS. Quindi i casi di EOS
sono passati da 2 su mille nati con una mortali-
ta del 25% (vale a dire 0,5 neonati su 1000) a 0,23
neonati su mille con una mortalita del 7% (vale
a dire 0,01 neonati su 1000). In ogni caso il 30%
della malattia neonatale riguarda i neonati pre-
maturi al di sotto della 37a settimana di gesta-
zione, che costituiscono la fascia pit fragile e in
cui la IAP a volte non viene eseguita per man-
canza di tempo, con numeri pit alti anche in ter-
mini di mortalita (11,9%) e di danni cerebrali
(14,3% Vs 4,1% nei nati a termine).

La IAP sfrutta la suscettibilita dello streptococco
agli antibiotici betalattamici e consiste nella som-
ministrazione endovena di un antibiotico scelto
tra : penicillina G (con dose iniziale di 5 milioni
di unita seguite da 2,5-3 milioni di unita ogni 4
ore fino all’espletamento del parto), ampicillina
(dose iniziale di 2 g, seguita da 1 g ogni 4 ore fi-
no all’espletamento del parto), clindamicina, nel-
le donne con allergia alla penicilline e vancomi-
cina, nelle donne con allergia alla penicillina e
comprovata resistenza del batterio alla clinda-
micina“. La IAP agisce fondamentalmente su 3
fronti: 1) riduce temporaneamente la carica bat-
terica della colonizzazione dello streptococco, 2)
riduce la possibilita di colonizzazione delle mu-
cose del feto e del neonato, 3) promuove il rag-
giungimento di una MIC (minimum inhibitory
concentration - minima dose efficace) ottimale
per uccidere lo streptococco®

Non esistono evidenze epidemiologiche che la
IAP abbia un qualche effetto nelle LOD, che pe-
raltro si associano di piti alla nascita prematura
e prevedono come patogenesi la trasmissione oriz-
zontale non solo dalla madre ma anche dalle per-
sone che accudiscono il neonatos.

Tuttavia, anche se la prevenzione si é rivelata ar-
ma vincente per ridurre in maniera significativa
I'incidenza delle sepsi nel neonato, alcuni auto-
ri hanno evidenziato come la somministrazione
di profilassi antibiotica intrapartum possa avere
alcuni effetti collaterali®.

Negli ultimi anni si € data importanza al concet-
to di microbioma e nell’organismo umano sono
51 principali microbiomi: nasale, orale, cutaneo,
urogenitale/vaginale e intestinale. Il microbioma
intestinale & quello che influenza maggiormente
il metabolismo, per il suo ruolo nella nutrizione,
nel favorire ’assorbimento dei macro e micro nu-
trienti. Dal 2008 é risultato chiaro come la diver-
sa modalita di parto, per esempio il taglio cesa-
reo elettivo, si associava ad una maggiore possi-
bilita di sviluppo di diabete, asma, allergia e obe-
sita e questo é stato appunto ricollegato all’in-
fluenza del microbioma e in particolare alla pau-

cita del bifidobacterio, che gioca un ruolo fon-
damentale nella protezione nelle varie eta della
vita da alcune patologie2.

Durante il parto vaginale il feto incontra dei bat-
teri per la prima volta, supposto che le membra-
ne fossero integre e il canale cervicale intatto.
Questo momento é pertanto fondamentale per lo
sviluppo di un corretto microbiota intestinale.
Molti sono i fattori che influenzano la sua com-
posizione: il tipo di parto, ’allattamento mater-
no, ’eta gestazionale alla nascita e I’esposizione
precoce agli antibiotici.

Alcuni autori hanno dimostrato come il Lacto-
bacillus sia il dominatore del microbiota intesti-
nale nei neonati sani e come si osservi una sua
riduzione se viene somministrato un antibiotico,
se il parto é pretermine, se esiste una rottura pre-
matura delle membrane, se il parto viene esple-
tato tramite taglio cesareo.® Si osserva in questi
casi un innalzamento delle Enterobacteriaceae,
che, anche in relazione alla variabilita interindi-
viduale, possono favorire I'insorgenza di infe-
zioni per 'affermarsi di specie patogene, con au-
mentato rischio di LOD e di enterocolite necro-
tizzante, soprattutto nel prematuro; mentre a lun-
go termine possono andare a interferire sullo svi-
luppo immunologico dell’individuo®. E sicura-
mente un campo di studio in evoluzione, ma di-
versi autori hanno evidenziato questo tipo di in-
terazione. Forse fondamentale dovrebbe essere
un’identificazione pitt accurata della necessita di
utilizzo dell’antibiotico, con tracciamento delle
categorie a rischio, attenta osservazione degli ele-
menti clinici, non solo come profilassi intrapar-
tum, ma anche in epoca neonatale precoce, dan-
do piti importanza all’osservazione clinica, come
anche da ultime linee guida delle societa di neo-
natologia. Altra osservazione potrebbe essere la
somministrazione di probiotici che possano aiu-
tare a riequilibrare e a far virare la tipologia di
flora intestinale. Questo potrebbe avere applica-
zione soprattutto nelle gravidanze pretermine,
dove é indubbia la necessita di una corretta IAP.
Domande e dubbi che alcuni autori iniziano a
porsi e che necessitano sicuramente di studi pit
approfonditi.
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