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Objetivo

El objetivo del estudio fue conocer el patron clinico-epi-
demiologico de la tos ferina en nifios diagnosticados en un
hospital pediatrico de la isla de Gran Canaria.

Métodos

Se revisaron retrospectivamente las historias clinicas de
los pacientes con diagnéstico de infeccion por Bordetella
pertussis mediante reaccion en cadena de la polimerasa
(PCR) en el periodo septiembre 2003-septiembre 2007.

Resultados

Se detectaron 49 casos de tos ferina, 47 en menores de
6 meses. La incidencia anual de hospitalizacion oscil6 en-
tre 103,9 y 204,5 por cada 100.000 nifios menores de
12 meses. En al menos el 65,3 % de los casos, la posible
fuente de contagio fue un adulto cercano. Se obtuvieron
datos clinicos de 47 pacientes. Once nifios (23,4 %) pre-
sentaron complicaciones, y tres de ellos fallecieron
(6,4 %). E1 33,3 % de los nifios presentaron coinfeccion
con virus.

Conclusiones

La tos ferina presenta una alta tasa de complicaciones en
lactantes menores 6 meses y debe considerarse en el diag-
néstico diferencial de la neumonia grave del lactante. De-
berian revisarse las estrategias de vacunacion en la pobla-
cion adulta para conseguir una mayor proteccion de la
poblacion pediatrica mas susceptible.
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EPIDEMIOLOGY AND CLINICAL STUDY
OF BORDETELLA PERTUSSIS IN GRAN CANARIA
ISLAND, SPAIN, IN THE PERIOD 2003-2007

Objetive

To describe the epidemiological and clinical pattern of
a Bordetella pertussis infection (whooping cough) among
hospitalised infants in a paediatric hospital in Gran Ca-
naria island (Spain).

Methods

A retrospective review of the patient hospital records
was performed considering only those with a microbio-
logical diagnosis of pertussis by polymerase chain reac-
tion (PCR) for the period September 2003-September 2007.

Results

Forty nine patients were identified, of which 47 were
< 6 months of age. The annual incidence of hospitalisa-
tion was estimated between 103.9 and 204.5 cases per
100,000 infants < 12 months old. Household members
were the potential source of infection in at least 65.3 % of
the cases. Clinical data were obtained from 47 patients.
Complications occurred in 23.4 % of the patients (11 in-
fants), three of them died (6.4 %). Viral co-infections oc-
curred in 33.3 % of the infants diagnosed with pertussis.

Conclusions

Pertussis presents a high complication rate among in-
fants < 6 months old. Pertussis must be considered in the
differential diagnosis of infants < 6 months old who pre-
sent with severe pneumonia. Immunization strategies in
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the adult population must be reviewed and updated in or-
der to attain higher protection of the more vulnerable pae-
diatric population.

Key words:
Bordetella pertussis. Epidemiology. Clinical presenta-
tion. Coinfection. Mortality.

INTRODUCCION

La tos ferina es una enfermedad causada por Bordetella
pertussis, cuyo Unico reservorio es el ser humano. A pesar
de la amplia cobertura vacunal de la poblacion infantil en
Espana (en Canarias, la tasa de vacunacién en el ano
2005 fue del 94%)!, la tos ferina es una causa importante
de morbilidad en lactantes no vacunados o con vacuna-
cion incompleta. Esto se debe a que la inmunidad vacu-
nal y natural se pierde con los anos, por lo que pueden
aparecer brotes epidémicos entre adolescentes y adultos
con riesgo de transmision a la poblacion infantil suscep-
tible, en la cual la enfermedad cursa de forma mas gra-
ve?3,

Es importante conocer la incidencia y la gravedad de
la tos ferina para analizar si el esquema de vacunacion
para el control de la enfermedad esta siendo efectivo.
Segun se ha documentado, mas del 70% de las infeccio-
nes en menores de 1 afilo se producen por contacto con
un adulto cercano?, que suele presentar una enfermedad
leve. Debido a que la vacunacion induce una inmunidad
temporal, algunos paises han introducido la vacunacion
de recuerdo en adolescentes>®. Ninguna comunidad au-
tonoma espafnola incluye en su calendario la vacunacion
a mayores de 7 afios, a pesar de que el Comité Asesor
de Vacunas de la Asociacion Espanola de Pediatria reco-
mienda administrar la vacuna acelular de recuerdo entre
los 13 y los 16 anos, y dosis de refuerzo cada 10 anos,
especialmente a las personas en estrecha relacion con
recién nacidos o lactantes’.

El objetivo del presente estudio fue describir el patron
clinico-epidemiolégico de la infeccion por B. pertussis en
los ninos diagnosticados en un hospital pedidtrico de
Gran Canaria durante 4 anos.

PACIENTES Y METODOS

Pacientes

Desde septiembre de 2003 hasta septiembre de 2007,
se incluyeron en el estudio los 166 pacientes que acudie-
ron al servicio de urgencias del unico hospital pediitrico
de la isla de Gran Canaria con un cuadro clinico por el
cual se solicito descartar la infeccion por B. pertussis. El
hospital cubre las necesidades asistenciales de una po-
blacion de 126.418 menores de 15 anos. Durante el pe-
riodo de estudio, la poblacion con menos de 1 ano oscild
entre 6.847 y 7.701 nifios®.

Métodos

En todos los pacientes se investigd la presencia de
B. pertussis mediante reaccion en cadena de la polimera-
sa (PCR) convencional (B. pertussis Oligodetect®, Light
Diagnostics) hasta febrero de 2000, y a partir de esa fecha
por PCR en tiempo real utilizando el sistema Lightcycler
mediante la deteccion de la secuencia IS487 de acuerdo
con las recomendaciones del Pertussis PCR Consensus
Group? en muestras de exudado nasofaringeo obtenidas
con escobillon flexible. En 143 pacientes (86,1 % del total)
se investigo la presencia de virus en muestras de lavado
nasofaringeo. Se revisaron retrospectivamente las histo-
rias clinicas de los pacientes con un resultado positivo
para B. pertussis, analizando variables demogrificas, an-
tecedentes de vacunacion, fuente probable de infeccion
(persona con un cuadro clinico compatible con tos feri-
na en contacto con el nino), sintomatologia, datos de la-
boratorio y tratamiento. Este estudio fue aprobado por el
Comité Local de Bioética e Investigacion.

RESULTADOS

Epidemiologia

Se detectd infeccion por B. pertussis en 49 pacientes
(29,5%), dos de los cuales presentaron recidiva después
de recibir tratamiento antibiético (con reagudizacion del
cuadro clinico y deteccion de B. pertussis). En otros
55 pacientes (33,1%) se detect6 otro patdgeno; en 29, vi-
rus respiratorio sincitial (VRS); en 12, rinovirus; en 8, pa-
rainfluenza 3; en 3, adenovirus; en 2, citomegalovirus, y
en uno, virus de la gripe A.

De los 49 ninos con infeccion por B. pertussis, 33 fue-
ron varones (67,3%) y 47 (95,9%) eran menores de 6 me-
ses. Los 2 ninos mayores tenian 2 y 3 anos, respectiva-
mente. La edad media de los menores de 6 meses fue de
69,3 dias (rango: 20-180). Seis nifios presentaron antece-
dentes de prematuridad. En la figura 1 se muestra la dis-
tribucion temporal de los casos. Se observé un pico de
incidencia entre junio y agosto de 2006, pero no se ob-
servo una incidencia estacional. La incidencia anual de
hospitalizaciones por tos ferina por 100.000 ninos meno-
res de 1 ano oscilo entre 103,9 en el primer ano del estu-
dio y 204,5 en el anio 2006. S6lo 15 ninos (30,6 %) habian
recibido alguna dosis de vacuna: 12 de ellos, una dosis,
y 3 ninos, dos dosis. Los 2 ninos mayores de 6 meses no
habian recibido ninguna dosis de vacuna. En 34 pacientes
(69,4%) se documento la posible fuente de la infeccion:
en 32 casos (65,3%) fueron los convivientes o familiares
adultos cercanos, y en 2 casos la transmision fue nosoco-
mial a partir de otro nino ingresado con tos ferina en la
misma sala.

Manifestaciones clinicas

En la tabla 1 se recogen las caracteristicas clinicas y los
resultados de las pruebas de laboratorio de 47 pacientes
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N.° de casos

Figura 1. Distribucion tem-
poral de los 49 casos de tos fe-
rina por estaciones del ano.

TABLA 1. Manifestaciones clinicas de los 47 pacientes
con infeccion por Bordetella pertussis

Caracteristicas N2 de casos (%)
Manifestaciones clinicas
Tos 47 (100)
Tos pertusoide 41 (87,2)
Cianosis 31 (65,9)
Vémito postusivo 20 (42,5
Apnea 11 (23,4
Taquipnea 7 (14,9)
Fiebre 6 (12,8)
Neumonifa 4(8,5)
Datos de laboratorio
Linfocitosis 40 (85,1)
Leucocitosis 30 (63,8)
Hiperleucocitosis 3 (6,4
Trombocitosis* 23 (79,3)

*Datos relativos a 29 pacientes.

(95,9%) con infeccién por B. pertussis, ya que en 2 ninos
no dispusimos de datos clinicos. El patron tipico, en la
mayor parte de los casos, fue la presencia de tos pertu-
soide con cianosis y linfocitosis. Sin embargo, 11 pacien-
tes (23,4%) presentaron complicaciones; ninguno de ellos
habia iniciado el calendario vacunal. Todos los pacientes
ingresaron. En la tabla 2 se observan las caracteristicas y
la evolucion de los pacientes que presentaron complica-
ciones, la mas frecuente de las cuales fue la existencia
de pausas de apnea y la mis grave, la neumonia. Todos
los ninos con complicaciones ingresaron en la unidad de
cuidados intensivos. Siete precisaron ventilacion mecani-
cay tres de ellos fallecieron. De los ninos que fallecieron,
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TABLA 2. Caracteristicas de los 11 pacientes
con infeccion por Bordetella pertussis
que presentaron complicaciones

Edad Tratamiento
Caso (dias)/ Complicaciones PP Evolucion
antibi6tico
Sexo
1 47/M Neumonia AMC, CTX, VA Muerte
2 47/V. Neumonia Eritromicina Muerte
3 45/V Neumonia Eritromicina Muerte
4 30/V Neumonia Eritromicina Favorable
5 50/V Apnea Azitromicina Favorable
6 54/M Apnea Azitromicina Favorable
7 30/M Apnea Azitromicina Favorable
8 75/V Apnea Azitromicina Favorable
9 50/M Apnea Azitromicina Favorable
10 37/V Apnea Azitromicina Favorable
11 34/M Apnea Eritomicina Favorable
Azitromicina

AMC: amoxicilina-acido clavuldnico; CTX: cefotaxima; VA: vancomicina.

dos tenian antecedentes de prematuridad. La cifra media
de leucocitos en los 8 pacientes con buena evolucion fue
de 19.925/ul (rango: 7.700-33.000) y ninguno precisé so-
porte inotrépico. Los 3 ninos que fallecieron presentaron
hiperleucocitosis, con una cifra media de leucocitos de
113.640/l (rango: 104.600-124.700). Desde el ingreso en
la unidad de cuidados intensivos presentaron una rapida
evolucion fatal a pesar del tratamiento, con hipoxemia re-
fractaria y shock, mostrando signos clinicos, electrocar-
diograficos y ecogrificos de hipertension pulmonar. La
evolucion fue refractaria al tratamiento y fallecieron a las
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6, 30 y 54 h de ingreso en la unidad de cuidados intensi-
vos, a pesar de las medidas extraordinarias (6xido nitrico,
ventilacion de alta frecuencia, surfactante pulmonar, sus-
tancias vasoactivas, hemofiltracion y didlisis peritoneal).
Se realiz6 el estudio necrépsico en dos, y se encontraron
agregados leucocitarios formando trombos que ocluian la
luz de los vasos pulmonares, con gran dilatacion del ven-
triculo derecho. Todos los pacientes recibieron tratamien-
to con macrolidos, excepto uno, que fallecio a las pocas
horas del ingreso en la unidad de cuidados intensivos.
Todos los ninos que presentaron complicaciones —a ex-
cepcion de uno, que fallecio— tuvieron un retraso en el
inicio del tratamiento antibiético especifico desde el mo-
mento en que acudieron a urgencias (rango: 5-15 dias) al
no sospecharse la tos ferina. La duracion media del in-
greso fue de 11,4 dias (rango: 1-45).

Coinfecciones con otros patégenos

De los 49 pacientes con infeccion por B. pertussis, en
39 se investigd ademas la presencia de virus. En 13 casos
(33,3%) se observo coinfeccion con virus: 6 casos con
VRS, 3 con citomegalovirus, 2 con adenovirus, uno con
parainfluenza 3 y otro con enterovirus. Ninguno de estos
pacientes presenté complicaciones. Los 2 ninos mayores
de 6 meses que ingresaron eran dos hermanos que pre-
sentaron una coinfeccion con adenovirus y que tuvieron
un cuadro febril con temperatura que alcanzo los 40 °C.

DiscusiON

De todas las enfermedades prevenibles por vacuna-
cion, la tos ferina sigue siendo un problema sanitario im-
portante durante los primeros meses de vida y puede
causar la muerte.

En nuestro estudio, realizado sobre poblacion pediatri-
ca que ingresa con infeccion por B. pertussis diagnostica-
da microbiolégicamente, la tasa de incidencia anual en
menores de 1 ano oscilé entre 103,9 y 204,5 casos por
cada 100.000 habitantes. Esta tasa es similar a las publi-
cadas en otros estudios realizados en Espana y otros pai-
ses europeos, con coberturas vacunales similares a las
nuestras, e inferior a los datos de Suiza, que notifica ta-
sas de hasta 1.040 casos por cada 100.000 habitantes!%11,
La variacion en las tasas de incidencia de enfermedad en
los diferentes paises podria estar relacionada con la ma-
yor o menor sospecha de la enfermedad en cuadros cli-
nicos atipicos o graves, con la presencia de infecciones
mixtas, lo que hace que la tos ferina en algunos casos sea
subestimada, y con la distinta rentabilidad de las pruebas
diagnosticas utilizadas'?, ya que las técnicas moleculares
como la PCR son mas sensibles que la deteccion de anti-
geno o el cultivo. Las diferencias en las tasas pueden va-
riar por anos, ya que la enfermedad presenta ciclos epi-
démicos cada 3-5 anos. En nuestro estudio observamos
un pico epidémico en los meses de verano del ano 2000,
aunque no observamos una incidencia estacional. Es im-

portante resenar que, al igual que se describe en otros es-
tudios?, en mas de un 65% de los casos la fuente de in-
feccion fue un adulto con sintomas compatibles con tos
ferina en contacto cercano con el nino.

Aunque la mayoria de los ninos con infeccion por
B. pertussis tuvo un cuadro tipico con tos paroxistica y
cianosis, la tos ferina en ocasiones se presenta con mani-
festaciones atipicas o con complicaciones graves que re-
quieren ingreso en unidades de cuidados intensivos. En
nuestro estudio, el 23,4% de los ninos presentaron com-
plicaciones: 7 ninos presentaron pausas de apnea y evo-
lucionaron favorablemente, mientras que 4 nifios presen-
taron neumonia, tres de los cuales fallecieron. La mayoria
de los ninos que tuvieron complicaciones eran menores
de 2 meses y ninguno habia iniciado el calendario de va-
cunacion; por lo tanto, es muy importante descartar la tos
ferina en ninos no vacunados debido al mayor riesgo de
sufrir complicaciones. La tasa de mortalidad en nuestros
pacientes fue mayor que la descrita en otros estu-
dios!01L1315 Estas diferencias en las tasas de mortalidad
entre paises con incidencias de enfermedad similares a
las nuestras podrian deberse a que en los cuadros de
neumonia grave del lactante no siempre se sospecha la
tos ferina, lo que llevaria a un infradiagnéstico de los mis-
mos, como se ha sugerido previamente!®. Por eso es im-
portante sospechar la tos ferina en cuadros respiratorios
graves del lactante, ya que un retraso en el inicio del
tratamiento puede generar complicaciones, que con
frecuencia son refractarias al tratamiento y originan la
muerte. Los 3 ninos de nuestro estudio que fallecieron
presentaron hiperleucocitosis, lo cual estd descrito en es-
tudios previos como un marcador independiente de gra-
vedad de la enfermedad!'8 ya que la leucocitosis extre-
ma puede contribuir a la gravedad mediante la formacion
de agregados en la vasculatura pulmonar. En algunos
paises, la tos ferina se ha documentado como la causa
mas frecuente de mortalidad asociada con infecciones
bacterianas adquiridas en la comunidad en menores de
2 meses'.

De todos los ninos que ingresaron con un cuadro su-
gestivo de tos ferina, un 33,1 % presenté una infeccion vi-
rica. Ademads, un 33,3% de los casos de infeccion por
B. pertussis presentaron coinfeccién con virus, un por-
centaje similar al descrito en otras series?*?!. Debido al
solapamiento, en muchos casos, de los sintomas de la
infeccion producida por virus y por B. pertussis, deberian
descartarse ambas etiologias. En algin estudio se ha des-
crito que la coinfeccion de B. pertussis con VRS puede
causar cuadros clinicos graves®?; sin embargo, en nuestro
caso ningun paciente con coinfeccion con otros virus, in-
cluidos los 6 casos de coinfeccién con VRS, presentd
complicaciones.

Como conclusion, resaltar que la tos ferina es una en-
fermedad con una tasa importante de complicaciones y
mortalidad en el lactante de menos de 6 meses que no ha
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recibido ninguna dosis de vacuna, y se debe considerar

en el diagnéstico diferencial de la neumonia grave del
lactante. Al menos en el 65,3% de los casos de infeccion
documentada, los lactantes convivian con adultos con cli-

nica compatible con infeccion por B. pertussis, por lo que

la inmunizacion de los ninos mayores y de los adultos de-

beria ser una buena estrategia para conseguir la protec-
cion de los lactantes susceptibles.
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