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CASO CLINICO

. Lactante 17 dias de vida

. Tos “rara” desde hace 36 horas
. Afebril




Exploracion fisica

Buen estado general

ACP: normal, sin signos de dificultad respiratoria
Abdomen sin hallazgos

ORL: normal

Madre:
Enfermera
Tos paroxistica de mas de 2 semanas

No tratada con antibidticos



Sospecha diagnostica...

TOS FERINA



ETIOLOGIA

Infeccion aguda de tracto respiratorio

causada por Bordetella pertussis. = RAR

SINDROME PERTUSOIDE: e Lot

_ Aquellos cuadros clinicos similares,
pero mas leves y menos prolongados - A

- H.Influenzae, S.Pneumoniae, M.
Catarrahalis, M.Pneumoniae,

_ Virus influenza, parainfluenza, VRS,
Adenovirus, CMV 'y enterovirus



EPIDEMIOLOGIA

Enfermedad endémica con brotes epidémicos cada 3-5 afos
adolescentes y adultos: Suele ser mas leve. Fuente de contagio de lactantes

lactantes: < 4m son el grupo mas vulnerable, con frecuentes complicaciones e
incluso mortalidad.

MUY contagiosa; 80-100%.

Contacto via respiratoria

No hay portadores cronicos.

Enferm Infecc Microbiol Clin. 2013;31(4):240-253
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produjo 3 muertes en ese afio, 8 muertes en 2011 y 6 muertes en 2012°.

LRI

Fuente: RENAVE. Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIII.

Figura 1.- Casos semanales de tos ferina notificados a la RENAVE. Espafia 2006-12 (semana
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more difficult to implement; dT vaccine decennial booster should be replaced by dTap. The immuni-
zation of household contacts of newborn infants (cocooning) is the strategy that has a most important
impact on infant pertussis. Recently, pregnant women vaccination (after 20 weeks of gestation) has been
recommended in some countries as the most effective way to protect the newborn.

© 2012 Elsevier Espaiia, S.L. All rights reserved.

Justificacién 16

La tos ferina es una infeccién bacteriana aguda causada por
Bordetella pertussis o por Bordetella parapertussis, patégenos exclu-
sivamente humanos que pueden afectar a individuos de todas las
edades. Los adolescentes y los adultos suelen presentar formas cli-
nicas leves, pero los lactantes menores de 4 meses son el grupo
més vulnerable, con altas tasas de complicaciones y mortalidad.
La transmision se produce por contacto directo con las perso-
nas infectadas y su contagiosidad es muy alta, con una tasa de
ataque de hasta el 90% en los convivientes susceptibles. La vacu-
nacién es la estrategia preventiva mas eficaz para el control de
la transmisién de la tos ferina en la poblacion; sin embargo, ni la <1 1-4 59 1014 1519 2029 >=30
inmunidad natural ni la conferida por la vacunacién ofrecen una Edad (afios)
proteccion duradera. Este documento de consenso tiene una justi-
ficacién epidemioldgica y preventiva. En los Gltimos afios se esta ~ Figura 1. Incidencia de la tos ferina en Europa por grupos de edad.De EUVAC-NET,
observando una reemergencia de la tos ferina en los paises con 2010°.
amplias coberturas vacunales, con la aparicién de brotes impor-
tantes. Este aumento de la incidencia tiene una distribucién por

Casos por 100.000 habitantes
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Lactante de 17 dias...

posible tos ferina o
simplemente es un catarro...




actitud?




Y

2)

3)

4)

Actitud...

Esperar y ver evolucion (eso si, con lavados

nasales)
Ingresarla para observacion
Corticoides

Macrolido



Esperar y ver (lavados nasales)




D

2)

3)

4)

Pruebas complementarias...

Hacer una Rx de torax
Hacer Frotis pernasal para investigar bordetella

Hacer PCR bordetella

Hacer una Rx de Laringe o de algo



Criterios de laboratorio

PCR para Bordetella pertussis en exudado
nasofaringeo:

- Rapido, Sensibilidad 90%. Incluso con antibidtico.

Cultivo de secrecion nasofaringea:

- Gold estandar Especificidad 100%.Sensibilidad <25%.

_ Largo periodo de incubacion (7-10d), dificultad para toma de muestras,
rapidez de la siembra...

Serologia (ELISA)

_ $60-90%. Un titulo alto es sugestivo pero no confirma. Util tras 2 semanas.
Interfiere con AC vacunales, Falsos negativos.
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Tabla 2
Diagnéstico de la infeccion por Bordetella pertussis
Sensibilidad Especificidad Ventajas Inconvenientes
Diagnéstico clinico + ++ Rapido Baja sensibilidad en la era vacunal por la mayor proporcién
de casos atipicos y leves |:|
Depende de la experiencia clinica (subjetividad)
Cultivo ++ +H++ Estandarizado Sensibilidad y especificidad variables
Posibilidad de tipificacion molecular de Necesidad de transporte y procesamiento rapidos
la cepa Necesidad de medios de cultivo especificos
Posibilidad de estudios de sensibilidad Largo tiempo de incubacién (7-14 dias)
PCR +++ +++ Rapidez (mayor que el cultivo) Posibilidad de falsos positivos (riesgo de contaminacién)
No requiere que la bacteria esté viva No estandarizada comercialmente
(puede usarse en fases tardias de la No disponible en todos los laboratorios
enfermedad) Coste
IFD + +++ Rapida y facil Sensibilidad y especificidad variables
No requiere que la bacteria esté viva Reactividad cruzada con otras bacterias
(puede usarse en fases tardias de la Necesidad de personal entrenado y experimentado
enfermedad)
Serologia (ELISA) +++ 4+ Facil Solo itil en cuadros de mas de 2-3 semanas de evolucién
Permite diagnéstico en fases muy Interferencia con anticuerpos vacunales
tardias de la enfermedad Dificil interpretacién de los resultados
(convalecencia) No estandarizada comercialmente

ELISA: enzyme-linked immunosorbent assay; IFD: inmunofluorescencia directa; PCR: reaccién en cadena de la polimerasa.

en funcién de la gravedad del cuadro, y es mas frecuente en los menores cantidades de acidos nucleicos, requerir menos tiempo,
nifios no vacunados?’. También puede detectarse trombocitosis, y tener mayor especificidad y menores tasas de contaminacién que
con recuentos superiores a un millén, e hipoglucemia. la técnica convencional®?4! Las principales dianas de las sondas de

PCR en tiempo real son las secuencias IS481,1S1001 e I1S1002, el gen
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Esperar y ver (lavados nasales)

Hacer Frotis pernasal para

investigar bordetella

Hacer PCR bordetella

IVIaCrolido



Persiguiendo la PCR

Micro “Lozano Blesa”

_ Sl...pero para casos ingresados y especiales

Micro “Miguel Servet”

_ Sl...solo para casos muy especiales




Esperar y ver (lavados nasales)

Hacer Frotis pernasal para

investigar bordetella

Macrolido



TABLA L Criterios diagnésticos de tos ferma (segin los CDC de Atlanta)'®.

Diagnéstico clinico

Diagnéstico microbiolégico
(en muestra de origen
nasofaringeo)

Caso probable

Caso confirmado

Tos de duracién mayor de 2 semanas, mds uno de los
siguientes:

— Tos paroxistica

— Gallo inspiratorio

—  VOmitos tras los accesos de tos sin otra causa aparente

Posibilidades:
— Aislamiento de Bordetella pertussis
— Reaccion en cadena de la polimerasa positiva

Caso que cumple los criterios de diagnostico clinico,
pero no se ha podido demostrar microbiologicamente
ni se ha podido filiar epidemiologicamente a un caso
definitivo

Posibilidades:

— Cualquier cuadro respiratorio con cultivo positivo
para Bordetella pertussis

— Cualquier cuadro que cumple los criterios de
diagnostico clinico, con PCR positiva para
Bordetella pertussis o asociacion epidemiolégica a
un caso con diagnostico microbiologico




Sospechaclinica  TTO PRECOZ Lactante < 1 mes



¢Mejorara clinicamente?
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Coste PCR )

Rendimiento PCR )



(1)

PCR assay or culture for diagnosis of Bordetella

pertussis in the routine diagnostic laboratory?

1, , , . Erratum in

J Infect 1998 May;36(3):357. Olsen P [corrected to Olcén P].

Abstract

A nested PCR method was compared with culture for the detection of Bordetella pertussis in a
routine clinical diagnostic laboratory. A total of 241 clinical nasopharyngeal aspirates were
examined in parallel in the laboratory. Both methods were positive for 75 samples (31%), eight
samples were positive by nested PCR only (3.3%), and one sample was positive by culture only
(0.4%). The mean time actually required in the clinical laboratory (not operating with pertussis
diagnosis during weekends) from the day of arrival to the diagnosis of a positive or negative sample
by the nested PCR assay was 1.8 +/- 1.3 days (mean +/- SD), for positive culture 4.5 +/- 1.4 days and
for negative culture 10.5 +/- 1.0 days. The hands-on time in the laboratory to perform the nested
PCR was 2 h, for a positive culture 25 min, and for a negative culture 15 min. The cost analysis of the
methods, when running one sample at a time, showed that the laboratory cost for PCR was six times
higher than culture. When running four samples together the cost for PCR was three times higher
than culture. In conclusion, the nested PCR is the more rapid and sensitive method compared to
culture. With the present design, the PCR-protocol involves higher material expenditure and claims
more hands-on time.
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TABLA II. Dosis de los principales macrolidos empleados en el tratamiento y

r? quimioprofilaxis de la tos ferina. EHP: estenosis hipertrofica de piloro.

. T en <1 mes Uso discutible* No recomendable 10 mg/kg/24 h,
b (no datos) S dias

(datos limitados)

y a EHP ’ Eritromicina Claritromicina Azitromicina
dra un

| a5 meses 40-50 mg/kg/dia, 15 mg/kg/dia, 10 mg/kg/24 h,
: e . cada 6 h, cada 12 h, 5 dias
LRSI, 14 dias 7 dias (datos limitados)
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6 meses 40-50 mg/kg/dia, 15 mg/kg/dia ler dia: 10 mg/kg
a 14 anos cada6h cada 12 h (mdx.: 500 mg/dia)
(max.: 2 g/dia) (max: 1 g/dia) 2°-5° dia: 5 mg/kg/dia
BTSN 14 dias 7 dias (madx.: 250 mg/dia)
Adultos 500 mg/6 h 500 mg/12 h ler dia: 500 mg
Estenosis iperrficadel o 14 dias 7 dias 2°-5° dia: 250 mg/dia
(R Nota: *Uso discutible dado que se han descrito casos de estenosis hipertrdfica de
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Evolucion

8° dia

Frotis + a Moxarella
catarralis sensible a
Azitromicina

30° dia
No ha desarrollado EHP.
Asintomatica

9° dia
Desaparece la tos







