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RESUMEN 
Introducción: Streptococcus grupo A es el principal patógeno responsable de las faringitis bacterianas, además 
de asociarse a infecciones invasoras, principalmente causadas por el genotipo M1T1. Sin embargo, se ha 
comenzado a reportar un aumento de las formas graves de enfermedad por Streptococcus grupo A 
identificándose como responsable una nueva cepa denominada M1UK, cuyas consecuencias ya han comenzado 
a verse en el país. Objetivo: Analizar la literatura disponible respecto de las reglas de predicción clínica 
clásicamente utilizadas en el enfrentamiento del paciente pediátrico con odinofagia. Metodología: Se realizó una 
revisión narrativa de la literatura en inglés y español en la base de datos “PubMed”, incluyéndose revisiones y 
artículos originales relacionados con Streptococcus grupo A, las reglas de predicción clínica y M1UK. Resultado 
y Discusión: M1UK debe su mayor virulencia a una mayor producción de la toxina SpeA, pero también existe una 
sinergia con infecciones virales por influenza y varicela. Por otra parte, las reglas de predicción clínica más 
comúnmente utilizadas en la práctica clínica no han demostrado un rendimiento adecuado para el diagnóstico 
clínico de una infección por Streptococcus grupo A, más aún, no se encuentran validados en población pediátrica. 
Conclusión: En vista de este nuevo escenario epidemiológico, surge la necesidad de replantear la incorporación 
de test de antígeno dentro de la canasta de los centros de salud para ayudar a un mejor diagnóstico, considerando 
el advenimiento de esta nueva cepa de Streptococcus grupo A, junto con reforzar la importancia de las 
inmunizaciones. 
Palabras clave: Faringitis, Streptococcus pyogenes, Diagnóstico clínico. 
 
ABSTRACT 
Introduction: Group A Streptococcus is the main pathogen responsible for bacterial pharyngitis, but it’s also 
associated with invasive forms of disease which are mainly caused by M1T1 genotype, although recently it’s been 
reported an increase in these severe manifestations due to a new strain identified as M1UK, not only internationally 
but also in the country. Objective: To analyze the available evidence about the most known clinical prediction 
rules in the approach of the child with sore throat.  Methodology: A narrative review was conducted of the 
available literature in English and Spanish, searching in the database “PubMed”, including reviews and original 
articles related to Group A Streptococcus, clinical prediction rules and M1UK. Result and Discussion: M1UK owes 
it’s virulence to the higher production of the toxin SpeA, but also to a synergy to viral infections such as influenza 
and chickenpox. Besides, the most commonly used clinical prediction rules in clinical practice have not shown an 
acceptable performance to diagnose a Group A Streptococcus infection as an only resource and are not validated 
in pediatric patients. Conclusion: With this new epidemiological scenario, it’s important to consider including rapid 
antigen tests in the healthcare centers arsenal to aid in a better diagnosis, considering this new strain, alongside 
to reinforce the importance of vaccines.  
Key words: Pharyngitis, Streptococcus pyogenes, Clinical diagnosis. 
 
INTRODUCCIÓN 

Streptococcus pyogenes o Streptococcus grupo A 
(SGA), es un coco Gram positivo que crece en 
cadenas y presenta hemólisis completa, o ß 
hemólisis, al cultivo en agar sangre. Se subdivide en 
> 200 serotipos de acuerdo a la proteína M, un 
antígeno de superficie que es su principal factor de 
virulencia y en genotipos según la secuencia de ADN 
de la región variable del gen emm, que codifica para 
la región antigénica de dicha proteína. La relevancia 

de la identificación de los distintos subtipos de SGA 
radica en que existe una relación entre los distintos 
tipos de proteína M y las manifestaciones clínicas que 
produce la infección de un determinado subtipo de 
SGA, lo cual a su vez está determinado por distintos 
factores de virulencia que son serotipo-específicos1. 

SGA coloniza la nasofaringe y la piel, siendo la 
única especie de Streptococcus piógeno que produce 
colonización exclusivamente en humanos, lo cual 
estaría determinado por la presencia de la proteína 
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M, con además un rol de la exotoxina SpeB en la 
adaptación a la nasofaringe, su principal sitio de 
colonización1. 

La enfermedad más común causada por SGA es 
la faringoamigdalitis, seguida de las infecciones de 
piel y partes blandas. Las formas severas de 
enfermedad incluyen la fiebre reumática, 
glomerulonefritis post-estreptocócica e infecciones 
invasoras que, si bien son la expresión menos 
frecuente de infección por SGA, constituyen la 
principal carga de enfermedad asociada a este 
patógeno, principalmente en comunidades indígenas 
y países de bajos y medianos recursos2,3. 

El serotipo más frecuentemente asociado con las 
formas graves de la enfermedad es M1T1 o Mglobal, 
siendo el predominante en estos casos en el país, de 
acuerdo al Boletín de Vigilancia de Laboratorio de 
enfermedad invasora por Streptococcus pyogenes 
2013 - 2018. En diciembre del 2022 en Reino Unido 
se emitió una alerta debido a un aumento inusual de 
infecciones graves por SGA, principalmente de casos 
de neumonía, identificándose como responsable una 
nueva cepa que identificaron como M1UK4. En tanto 
en Chile, el Ministerio de Salud emitió una ordenanza 
dado que un fenómeno similar se ha visto en el país 
ya desde noviembre de 2023 y que en otros países 
de Latinoamérica se ha identificado la cepa M1UK 
como la responsable de casos graves de la 
infección5. Recientemente el Instituto de Salud 
Pública (ISP), publicó una actualización del boletín de 
vigilancia, donde destaca que a mayo del 2024 se han 
notificado 162 casos, lo cual corresponde al 84,38% 
del total de casos identificados en todo el año 20236. 

Dado lo emergente de este problema de salud 
para Chile, se realizó una revisión narrativa de la 
literatura en inglés y español a través de la base de 
datos “Pubmed”, incluyéndose artículos que 
permitieran responder a las interrogantes: ¿qué 
caracteriza a esta nueva cepa?, ¿cuál sería la 
explicación detrás de su mayor virulencia?, ¿qué 
herramientas clínicas existen para el diagnóstico y 
cuál es su utilidad? 

Se revisó un total de 52 artículos, seleccionándose 
39 de éstos, excluyéndose aquellos que se refirieran 
exclusivamente a población adulta, a menos que se 
consideraran fundamentales para responder las 
preguntas planteadas. El objetivo de esta revisión es 
poner al tanto de la situación epidemiológica y 
mostrar la evidencia disponible respecto de las 
herramientas disponibles para el manejo ambulatorio 
de los pacientes con faringitis aguda. 
 
DESARROLLO 
Particularidades de M1UK y aumento de la 
enfermedad invasora 

Al revisar la situación epidemiológica 
internacional, se observa que en Inglaterra se 
identificó un aumento de los casos de escarlatina 
relacionado a una nueva cepa de emm1, denominada 

M1UK, siendo la primera vez identificado en una 
enfermedad invasora el 2012, para ya desde el 2016 
ser la causa de la gran mayoría de las infecciones 
graves por SGA en dicho país4. 

En Portugal se identificó un aumento de estos 
casos desde septiembre de 2022 en niños, 
reportándose un total de 79 pacientes hasta mayo de 
2023. De éstos, el 86,1% no tenía una patología de 
base, en el 24,6% había historia de varicela, en el 
24,6% una infección respiratoria alta durante las 2 
semanas previas y el 34,2% de los pacientes requirió 
ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos Pediátricos 
(UCIP). El genotipo emm1 fue el más frecuente en los 
pacientes que ingresaron a UCIP y los tres pacientes 
que fallecieron en las primeras 24 horas desde su 
ingreso estaban infectados por este genotipo. El 
diagnóstico más frecuente fue neumonía complicada 
con derrame pleural y hubo una relación significativa 
entre la presencia de SpeA y el diagnóstico de 
neumonía7. En Chile, de acuerdo a la vigilancia de 
enfermedad invasora por SGA del ISP, se ha visto un 
aumento de los casos reportados en comparación a 
años anteriores, siendo solo a junio de 2024 un total 
de 306 casos, de los cuales 136 fueron solo en el mes 
de mayo, en tanto que el total del año 2023 fue de 
192 casos6. Al analizar los casos según grupo etario, 
los pacientes entre 1 y 9 años fueron los más 
afectados, con una frecuencia de 26,2%8. 

Dentro de los elementos que caracterizan a M1UK 
se encuentra la sobreexpresión de la toxina SpeA9,10, 
sin embargo, pareciera no ser la única explicación 
detrás de su gran virulencia, puesto que M123SNPs, un 
sublinaje intermedio que también presentó una 
sobreexpresión de dicha toxina, no logró expandirse 
tanto como M1UK10. Se ha descrito en M1UK además 
una sobreexpresión de la toxina SpeJ11, sin embargo, 
otros estudios no han logrado identificar otras 
diferencias con otros sublinajes. 
 
Relación con virus influenza 

Desde la pandemia de virus influenza A (VIA) de 
1918, se ha visto que gran parte de la mortalidad de 
estos pacientes se debía a la sobreinfección 
bacteriana, siendo SGA uno de los principales 
responsables12. Posteriormente, han continuado los 
reportes de aumento de enfermedad invasora por 
SGA en períodos de mayor circulación de VIA13. 

Estudios en modelos animales han entregado 
resultados que sugieren que VIA induce cambios a 
nivel pulmonar que aumentan la adherencia e 
internalización de SGA, de manera que los pacientes 
con infección por VIA tendrían mayor susceptibilidad 
a las infecciones invasoras por SGA en general. 

Para encontrar los mecanismos detrás de esta 
sinergia, se ha realizado una serie de estudios en 
modelos experimentales, por ejemplo, al evaluar la 
adherencia e internalización bacteriana en células 
infectadas con VIA, en comparación a células no 
infectadas, se vio en las primeras la capacidad de 
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adherencia era casi 8 veces mayor en comparación a 
los controles14. Un estudio en murinos (familia 
Muridae), demostró que los individuos coinfectados 
con ambos microorganismos presentaron 
significativamente mayor mortalidad y morbilidad, en 
comparación a los infectados con un solo patógeno. 
Asimismo, los recuentos de colonias en los 
hemocultivos de los ratones coinfectados fueron 
significativamente mayores que los controles, así 
como también lo fueron los parámetros inflamatorios. 
Destaca que los valores más ominosos se vieron 
cuando el intervalo entre la infección por VIA y GSA 
fue de 3 a 5 días, similar a la cronología descrita en 
los reportes de casos clínicos15. 

La inmunización contra influenza ha demostrado 
una disminución de la incidencia de las 
enfermedades invasoras por SGA, tanto con vacunas 
vivas atenuadas como inactivadas, sin diferencias 
significativas entre los distintos tipos de 
inmunizaciones12, aunque es de relevancia destacar 
que la protección que confieren es incompleta, dado 
que en los modelos estudiados sólo disminuyeron la 
mortalidad secundaria, no siendo suficiente como 
método único para la prevención de infecciones 
graves. 
 
Virus Varicela Zóster 

Históricamente es posible encontrar una relación 
entre las infecciones por Virus Varicela Zóster (VVZ), 
y las infecciones invasoras por SGA16. Desde la 
introducción de la vacuna contra varicela se ha visto 
una disminución en las hospitalizaciones por 
infecciones invasoras por SGA relacionadas a VVZ, 
con una baja de un 70% en los ingresos hospitalarios 
por infecciones invasoras por SGA relacionadas a 
SGA en un hospital en Canadá desde la introducción 
de la inmunización contra VVZ en 2006, 
principalmente en los casos de síndrome de shock 
tóxico estreptocócico y de fascitis necrotizante, sin 
embargo, esto se acompañó de un aumento de los 
casos de pleuroneumonias e infecciones 
osteoarticulares por SGA, lo cual determinó que no 
hubiera un cambio significativo en el total de 
enfermedades invasoras17. 
 
Reglas de predicción clínica en el enfrentamiento 
de la odinofagia 

El aumento de los aislamientos de SGA ha sido en 
relación a casos de enfermedad invasora, pero 
también en casos de odinofagia4. En la práctica 
clínica habitual, el enfrentamiento del paciente con 
faringoamigdalitis está orientado principalmente en 
determinar si es de causa viral o bacteriana, 
específicamente estreptocócica (FE), para lo cual es 
habitual basarse en Reglas de Predicción Clínica 
(RPC), tales como los Criterios de Centor o de 
McIsaac. Las guías del National Institute for Health 
and Care Excellence (NICE) respecto de la 
prescripción de antibióticos en pacientes con 

odinofagia, recomiendan utilizar Criterios de Centor o 
feverPAIN (Tabla 1), para determinar la indicación o 
no de antibioterapia, así como también a quienes 
realizar Test Rápidos de Antígeno (TRA). Sin 
embargo, es importante considerar que los Criterios 
de Centor no se encuentran validados en población 
pediátrica18, por lo tanto, en el contexto 
epidemiológico actual, con la posibilidad de evolución 
a formas graves de enfermedad, se hace relevante la 
pregunta de cuántos falsos negativos se puede 
obtener al basarse en estos criterios, y en qué casos 
sería costo-efectivo realizar exámenes point-of-care. 
 

Tabla 1. Cuadro comparativo entre las Reglas de Predicción 
Clínica: Criterios de Centor, Mc Isaac y feverPAIN18,19. 

 

Criterio Características clínicas Interpretación/ 
observación 

Criterios de 
Centor 

Exudado amigdalino 
Adenopatías cervicales 
anteriores sensibles o 
linfadenitis 
Historia de fiebre (> 38°C) 
Ausencia de tos 

Cada criterio aporta 1 
punto, con un máximo de 4 
puntos 

Criterios de 
Centor 
modificados 
(Mc Isaac) 

Exudado amigdalino 
Adenopatías cervicales 
anteriores sensibles o 
linfadenitis 
Historia de fiebre (> 38°C) 
Ausencia de tos 

Incorpora la edad del 
paciente, modificando el 
puntaje que se obtendría 
solo aplicando Centor: 

- 3 - 14 años: + 1  
- 15 - 44 años: 0  
- ≥ 45 años: - 1 

feverPAIN Fiebre durante las 24 
horas previas 
Purulencia en amígdalas 
palatinas 
Acude a consulta dentro de 
3 días desde el inicio de los 
síntomas 
Inflamación severa en 
amígdalas palatinas 
No tos ni coriza 

La presencia de cada 
criterio aporta 1 punto, con 
un total de 5 puntos como 
máximo. A mayor puntaje 
habría una mayor 
probabilidad de infección 
por SGA 

 
Una revisión sistemática que buscaba determinar 

la sensibilidad y especificidad de los Criterios de 
Centor y McIsaac en el nivel secundario, concluyó 
que el uso de cualquiera de éstos para determinar a 
quiénes solicitar un TRA no sólo disminuiría la 
prescripción de antibióticos en los pacientes con 
faringoamigdalitis no estreptocócica, sino que 
también lo haría en aquellos que sí tienen una 
infección por SGA, de manera que no recomiendan 
su uso en la práctica clínica19. Hallazgos similares se 
reportan en otros estudios, de manera que ni las RPC 
ni algún hallazgo clínico por sí solo permitiría 
confirmar ni descartar el diagnóstico de FE, ni 
tampoco serían útiles para seleccionar a quienes 
realizar TRA20, incluyendo un estudio chileno 
realizado en población pediátrica20, aunque valores 
de Centor/McIsaac 0 se relacionarían a un riesgo de 
FE de 8,5%, que de acuerdo a algunos autores sería 
suficiente para descartar FE22,23, sin embargo, 
valores ≥ 1 no han demostrado relación con una 
conducta consistente a seguir24. 

El estudio PRISM, que consideró pacientes en un 
contexto de atención primaria del Reino Unido de ≥ 5 
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años de edad con odinofagia de inicio agudo, buscó 
la asociación entre características clínicas asociadas 
a la odinofagia y el desarrollo de SGA en cultivos de 
hisopado faríngeo, lo cual llevó al desarrollo de 
feverPAIN, consistente en 5 criterios clínicos: fiebre, 
purulencia, cuadro de < 3 días de evolución, 
amígdalas severamente inflamadas y ausencia tos o 
coriza, los cuales, de acuerdo a sus datos, fueron los 
parámetros clínicos que mejor predecían infección 
estreptocócica, a diferencia de los criterios 
clásicamente utilizados que tendrían menor 
consistencia para definir una conducta terapéutica25. 
Aunque esté incorporado en las guías NICE, solo 
existe un estudio clínico randomizado que evalúa la 
precisión diagnóstica al utilizar estos criterios26. 
Análisis posteriores no han logrado demostrar la 
superioridad de una determinada RPC por sobre otra 
de forma consistente, ni tampoco la fiabilidad de éstos 
para hacer el diagnóstico de FE27, incluso en las 
guías NICE se reconoce que la superioridad de 
feverPAIN sería estadística, más no clínicamente 
significativa en términos de identificar a quienes se 
beneficiarían más del uso de antibióticos18. 

Es relevante destacar además que la gran 
mayoría de los estudios han sido realizados en 
poblaciones de bajo riesgo de complicaciones y con 
baja prevalencia de FE, con el objetivo de disminuir 
el uso de antibióticos dado que existía un 
sobretratamiento de faringitis no estreptocócicas y se 
consideraba como objetivo terapéutico la disminución 
de la duración de los síntomas20,28,29. Así, el contexto 
más homologable a la situación actual son las 
poblaciones de alto riesgo de fiebre reumática, en 
quienes se busca el diagnóstico y tratamiento 
antibiótico oportuno de la FE con el objetivo de 
disminuir la incidencia y morbimortalidad asociada a 
esta complicación. Si bien destacan las 
intervenciones realizadas por personal de enfermería 
en escuelas con un enfoque comunitario, educativo y 
hacia una mejoría de las condiciones de vida de la 
población, además de la evaluación clínica 
correspondiente, es importante considerar el factor 
socioeconómico relacionado con la FR, que no sería 
el caso de las Infecciones Bacterianas Invasivas (IBI), 
que se ha visto en aumento últimamente. Sin 
embargo, se releva la importancia de que las RPC 
sean validadas en las poblaciones de alto riesgo de 
complicaciones y que, de ser posible, se realicen 
pruebas microbiológicas, idealmente cultivo 
faríngeo30,31, con un énfasis en la importancia de 
ajustar la conducta clínica de acuerdo al riesgo de 
complicaciones, priorizando el estudio 
complementario en caso de alto riesgo y 
considerando como una segunda opción el 
tratamiento antibiótico a todos los pacientes con 
faringitis en caso de no haber disponibilidad de 
estudio microbiológico, a expensas de un uso 
potencialmente inapropiado de antimicrobianos31. 

Dado que las recomendaciones disponibles en la 

literatura para el abordaje de la faringitis aguda no 
consideran el riesgo de complicaciones que se ha 
visto en los últimos meses, se hace necesario el 
desarrollo de una nueva estrategia diagnóstica, 
orientada hacia el rule-in en lugar del rule-out de FE, 
de manera que se puedan detectar la mayor cantidad 
de casos posibles y con mayor probabilidad de 
evolución a enfermedad invasora para realizar un 
manejo precoz y prevenir esta actualmente temida 
complicación. 

Una de las estrategias más difundidas en la 
práctica clínica es el descarte de FE si el paciente se 
presenta con “síntomas virales”, pero al buscar la 
correlación entre la clínica y la confirmación 
microbiológica de SGA, se ha visto que no existe una 
diferencia significativa en la positividad para SGA 
entre los pacientes con y sin síntomas considerados 
virales (tos, rinorrea, úlceras orales, conjuntivitis, 
disfonía). Particularmente los síntomas incluidos en 
los Criterios de Centor, clásicamente considerados 
como sugestivos de FE (exudado amigdalino y 
fiebre), no presentaron diferencias significativas entre 
ambos grupos, en tanto otros como adenopatías 
cervicales y ausencia de tos fueron más frecuentes 
en los pacientes sin aislamiento de SGA32. Evidencia 
respecto del valor predictivo de la fiebre también 
varía, donde algunos han encontrado mayor 
correlación con temperatura < 38ºC, concluyendo así 
que este parámetro no tendría utilidad predictiva33. 
Otro estudio que se realizó en el contexto de la 
pandemia por COVID-19, encontró que la presencia 
de exudado aumentaba en 10 veces la probabilidad 
de positividad del TRA34, por lo que el valor predictivo 
que un determinado hallazgo clínico pareciera estar 
influenciado por el contexto epidemiológico, lo cual 
apoya la necesidad del análisis y desarrollo continuo 
de nuevas estrategias. 
 
Antimicrobianos 

El tratamiento de elección para las infecciones por 
SGA son los ß-lactámicos, tales como penicilina o 
amoxicilina que, pese a su amplio uso, llama la 
atención que SGA no ha desarrollado resistencia 
contra éstos. Si bien recientemente se reportaron 
aislamientos de SGA resistentes a penicilina por 
cambios en la PBP2x35, un estudio analizó la 
frecuencia relativa de variaciones en las secuencias 
de las PBP en una base de datos a nivel global de 
9667 aislamientos de SGA, encontrando que 
mutaciones en estas proteínas eran muy 
infrecuentes, con < 3 aminoácidos distintos en más 
del 99% del total, y que estos cambios no tendrían un 
efecto en la sensibilidad a penicilina36, sin embargo, 
la monitorización de la sensibilidad a estos 
antimicrobianos, así como también su uso racional, 
no deja de ser relevante y un factor a considerar al 
momento de tomar conductas terapéuticas37. 

Dentro del manejo de un paciente con infección 
grave por SGA, muchas veces es necesario 
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incorporar dentro del esquema antimicrobiano a la 
clindamicina, dado su efecto sobre la síntesis de 
proteínas, útil en el contexto de toxemia, más aún, 
considerando el posible predominio de M1UK. Sin 
embargo, la resistencia a la clindamicina es un hecho, 
siendo en el medio 8,9% en 2023 y 26,8% en 2022. 
En otros países también se ha reportado como un 
problema a abordar38, incluso abriendo el debate 
sobre cuándo se debe considerar sustituirla por 
linezolid dentro del manejo empírico39. 
 
CONCLUSIÓN 

La alerta epidemiológica actual enfrenta a la 
comunidad médica a una serie de interrogantes 
respecto a las decisiones clínicas en los distintos 
contextos de la práctica, particularmente en el 
enfrentamiento del paciente con faringoamigdalitis 
aguda, un motivo de consulta muy frecuente para el 
cual existía una tendencia a evitar el uso de 
antibióticos considerando que su principal causa es 
viral. Sin embargo, considerando los casos de 
enfermedad invasora por SGA registrados en el país, 
se puede identificar en conflicto dos aspectos de gran 
relevancia para la infectología. En primer lugar, la 
necesidad de prevenir el desarrollo de una infección 
invasora por SGA y, en segundo lugar, mantener un 
uso apropiado de los antimicrobianos. 

Es importante recordar que clásicamente el 
objetivo de tratar a los pacientes con SGA era 
disminuir el impacto de la FR y en lugares de bajo 
riesgo de esta complicación, la disminución del 
número de días sintomáticos. En poblaciones de alto 
riesgo de FR, como Nueva Zelanda o Australia, el uso 
de las herramientas clínicas clásicamente difundidas 
no ha mostrado efectividad, al no estar validadas para 
grupos de alto riesgo. 

En base a esta revisión de la literatura, se puede 
concluir que es razonable tener un alto índice de 
sospecha, en concordancia con las orientaciones 
técnicas recientemente publicadas por el Ministerio 
de Salud de Chile (MINSAL). Para ello, es de gran 
importancia el análisis de los datos locales que 
permitan determinar la conducta más apropiada para 
el medio local. Sin embargo, y a la espera de nueva 
evidencia, sigue siendo evidente la necesidad de 
incorporar los TRA a la canasta de los centros de 
salud, principalmente en el nivel primario, así como 
también determinar a quienes priorizar para dicho 
estudio. También, enfatizar en la vacunación contra 
influenza y varicela, dado que parecieran ser los 
principales predisponentes a las infecciones 
invasoras. 
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