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Tos ferina maligna en un neonato de 25 dias
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Resumen

Se presenta el caso de una nifia de 25 dias con tos ferina
maligna, con una sintomatologia clinica al ingreso compati-
ble con bronquiolitis, que presentd, entre otras complicacio-
nes, neumonfa secundaria, encefalopatia e hipertensién pul-
monar (HTP), si bien evoluciond posteriormente de forma
favorable. El interés de este caso radica en la presentacién
atipica de la tos ferina en los lactantes de corta edad, asi
como en su gravedad.
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Abstract

Title: Malignant pertussis in a 25-day-old newborn

We present the case of a 25-day-old infant with malignant
pertussis, who was admitted to the hospital with a presump-
tive diagnosis of bronchiolitis. She presented several complica-
tions, such as secondary pneumonia, encephalopathy and
pulmonary hypertension, despite which the outcome was
favorable. This case is interesting because of the atypical clin-
ical presentation of pertussis in an infant of less than 6 months
of age, as well as its severity.
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Introduccion

La tos ferina es todavia un problema sanitario importante que
supone la hospitalizacion, fundamentalmente, de lactantes en
los primeros 6 meses de vida que aln no han iniciado o com-
pletado la vacunacion, con una alta morbilidad y una no des-
preciable mortalidad. Hoy en dia origina entre 20 y 40 millones
de casos anuales y entre 200.000 y 400.000 muertes.

Caso clinico

Neonato de 25 dias, mujer, previamente sana, que acudi6 al
servicio de urgencias en el mes de junio por un cuadro de 7 dias
de evolucion de tos himeda, emetizante y progresiva, con difi-
cultad respiratoria afiadida durante los tltimos 4 dias. No ha-
bia padecido fiebre, decaimiento ni rechazo de las tomas. Am-
biente epidémico infeccioso negativo. No tenia antecedentes
personales de interés.

En la exploracion fisica presentaba: temperatura 37 °C; fre-
cuencia respiratoria 40 rpm; frecuencia cardiaca 169 lat/min;
saturacion transcutanea de 0, 90%. Destacaba el buen estado
general, con moderada polipnea y tiraje subcostal leve, y en la
auscultacién pulmonar, subcrepitantes bilaterales y ruidos
transmitidos de vias respiratorias altas. Resto normal. Se le
realizé una radiograffa de térax posteroanterior en la que se
observaron engrosamientos peribronquiales inespecificos. Con
el diagndstico de bronquiolitis, se ingresé en la unidad de lac-
tantes con oxigenoterapia en gafas nasales como (nico trata-

miento, con una inicial mejorfa de la clinica. A las 48 horas del
ingres6 se produjo un cambio en el patrén de la tos, tornando-
se en accesos con rubeosis facial. Se solicitd hemograma, pro-
teina C reactiva (PCR), inmunofluorescencia directa (IFD) y
cultivo para Bordetella pertussis, y se instaurd de forma empi-
rica tratamiento con eritromicina. A lo largo de las siguientes
24 horas la situacion clinica de la nifia empeoré de forma répi-
da, con febricula, taquicardia, mayor polipnea y desaturacion
franca (81%). La PCR y la IFD fueron positivas. Se procedio al
traslado a la unidad de cuidados intensivos pediatricos, donde
se le realizé una radiograffa de térax que mostrd extensas con-
solidaciones en ambos pulmones y leucocitosis: 77.500 leuco-
citos (53,3% N; 30,5% L). Ante dichos hallazgos se afiadié an-
tibioticoterapia con piperacilina-tazobactam. En radiografias
posteriores se observd un derrame pleural.

La paciente comenz6 a sufrir pausas de apnea, por lo que se
instaur6 ventilacion asistida durante 20 dias. Desde el punto
de vista hemodindmico desarroll6 taquicardia sinusal de hasta
210 lat/min y sintomas de bajo gasto, precisando volumen vy
farmacos inotrépicos. En ecografias Doppler seriadas se apre-
ciaron dilatacién de cavidades derechas e HTP progresiva. En-
tre otras complicaciones presentd, ademas de sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH), varios
episodios de hipoglucemia rebeldes al tratamiento. Desde el
ingreso en la unidad de vigilancia intensiva (UVI) tuvo episo-
dios de crisis convulsivas parciales. Se le efectué ecografia
cerebral, que fue normal; electroencefalograma (EEG), con hi-
peractividad en el hemisferio izquierdo, tomografia computari-
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zada (TC), en la que se observé una afectacion encefalopética
sugerente de isquemia, y resonancia magnética (RM), que
mostraba hidrocefalia tetraventricular grave (figuras 1y 2). A
su salida de la UVI, la exploracién de la nifia mostraba signos
claros de afectacion neurolégica: ausencia de fijacion de la
mirada, traccion cefélica deficiente, hipertonia en miembros
inferiores y reflejos osteotendinosos (ROT) exaltados, todo ello
sugestivo de encefalopatia secundaria. Una vez estable hemo-
dindmicamente, se intervino quirGrgicamente para colocar una
valvula de derivacion ventriculo-peritoneal (VDVP).

Tras 60 dfas de ingreso hospitalario, al alta, desde el punto
de vista neuroldgico, se evidenciaba una mejorfa significativa.
En el seguimiento en consultas externas, a los 3 meses del
episodio, la exploracién neuroldgica era normal.

Discusion

La tos ferina continda siendo un problema importante de salud
ptblica’. Aunque en Espafia su incidencia se redujo de forma
notable gracias a los programas de vacunacién, en los Ultimos
afios se ha observado, como en otros pafses, un aumento en el
namero de casos a costa, fundamentalmente, del grupo de ado-
lescentes y adultos jovenes. Esto es debido a la pérdida de la in-
munidad natural o vacunal con el paso del tiempo. Asi, este
grupo se convierte en la fuente potencial de la infeccion para
el lactante menor de 6 meses, que aln no ha iniciado o com-
pletado la vacunacion’. Muchos casos de tos ferina a esta
edad no son diagnosticados como tales, y muchas muertes de-
bidas a ella son atribuidas a otras infecciones respiratorias 0 a
episodios de muerte sbita infantil. Esto viene favorecido por-
que el diagnéstico de tos ferina a menudo es dificil en el lac-
tante debido a la mayor frecuencia de formas atipicas?. Ade-
més, hay que tener en cuenta que es posible la coinfeccion por

Figura 1. Corte de RM, seccidn axial. Hidrocefalia
tetraventricular grave

otros virus y Mycoplasma; de hecho, la infeccion por virus res-
piratorio sincitial (VRS) no excluye el diagndstico de tos ferina®.
Estd en evaluacion el significado clinico de la coinfeccidn.

La mortalidad de la enfermedad en los menores de 1 mes es
del 1,3% vy del 0,3% en los de 2-11 meses*. Aproximadamente,
tres cuartas partes de los nifios fallecidos como consecuencia
de la enfermedad son demasiado pequefios como para haber
recibido 3 dosis de la vacuna antipertussis, el nimero minimo
de dosis considerado necesario para una proteccién adecuada.
Asimismo, se ha puesto de manifiesto la presencia de un con-
tacto cercano, normalmente familiar, con tos pertusoide, que
actuaria como fuente de transmision en torno al 50-70% de los
casos segln las series' 3.

En cuanto al diagnéstico, el cultivo de aspirado nasofaringeo
o de las secreciones respiratorias tiene una baja sensibilidad
(en torno al 20-40%), al estar sometida a numerosas variables.
Es importante la recogida correcta y el transporte inmediato de
la muestra al laboratorio. Ademas, existen interferencias con
la flora sapréfita. El periodo evolutivo de la enfermedad, el es-
tado vacunal y los tratamientos antimicrobianos previos a la
recogida de la muestra pueden de igual forma alterar los resul-
tados'. La serologia se ha mostrado particularmente (til en los
pacientes en que la sospecha diagndstica es tardia con respec-
to al inicio del cuadro clinico, en los que tanto la PCR como el
cultivo seran ya probablemente negativos, como sucede en los
adultos®.

Hoy en dia, en la fase aguda de la infeccidn, la PCR parece
ser la prueba diagnéstica que aporta mayor sensibilidad y es-
pecificidad®.

En el adulto es obligado considerar el diagndstico de tos
ferina ante toda tos de méas de 14 dias de duracion®. En com-
paracion con la clinica, en los nifios los sintomas pueden tener

Figura 2. Corte de RM, seccidn sagital. Hidrocefalia
tetraventricular grave
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la misma duracién pero, habitualmente, son de menos inten-
sidad?.

La tos ferina neonatal muy a menudo tiene un curso prolon-
gado y térpido?. Entre los factores de riesgo para desarrollar
formas de la enfermedad graves se encuentran la prematuri-
dad y la edad juvenil de las madres. Los sintomas iniciales en
el neonato comprenden dificultades para la alimentacion, ta-
quipnea y tos. Con frecuencia, a esta edad, el periodo catarral
estd ausente o es extremadamente corto, empezando la clinica
directamente por los accesos de tos. Sin embargo, esta descri-
to que en algunos neonatos pueden faltar inicialmente los ac-
cesos de tos y muy a menudo el «gallo» inspiratorio esta au-
sente. La clinica puede consistir sélo en nduseas, apneas,
cianosis, bradicardia, hipotension y fracaso cardiaco?. Una vez
iniciada la clinica, se considera que la reaccion leucemoide
importante es un marcador de mal prondstico independiente® 7.
Tanto en el neonato como en el adulto la linfocitosis puede
estar ausente.

La radiografia con frecuencia muestra infiltrados pulmona-
res, sobre todo en el area perihiliar, atelectasias e hiperinsufla-
cién compensadora.

En cuanto a las complicaciones, las mas frecuentes son las
sobreinfecciones por virus (adenovirus, VRS, citomegalovirus)
0 bacterias (Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus au-
reus, microrganismos gramnegativos del ambiente hospitala-
rio) originando neumonias secundarias. Ante la presencia de
fiebre elevada o persistente, ésta debe considerarse como un
signo de sobreinfeccién, asi como el aumento de leucocitos y
de reactantes de fase aguda?.

Dentro del espectro de las complicaciones descritas en la
tos ferina grave, un conjunto de éstas constituye lo que una
minoria de autores ha denominado tos ferina maligna, caracte-
rizada por la corta edad de los pacientes (lactantes menores de
3 meses, normalmente), taquicardia sinusal sin causa, disnea
e insuficiencia respiratoria precoz, complicaciones neurolégi-
cas, hiperleucocitosis acentuada e hiponatremia grave’.

El origen de la hiperleucocitosis podria estar en la accién de
la toxina pertussis.

El mecanismo que subyace bajo la instauracion extremada-
mente rapida de la hipoxemia y la HTP no esta claro, pero va-
rias lineas de investigacion apoyan la hiperleucocitosis y la
formacion de trombos pulmonares secundarios como causa,
habiéndose encontrado un trombo leucocitario en una vena
pulmonar en un caso fatal de tos ferina®. Asimismo, algunos
estudios muestran una mejora del distrés respiratorio tras la
aplicacion de técnicas dirigidas a disminuir la masa leucocito-
ria, incluida la leucoaféresis y la exanguinotransfusion®.

Las complicaciones neuroldgicas de la tos ferina son otro pun-
to muy importante que hay que considerar, y acontecen, funda-
mentalmente, en el neonato y el lactante de corta edad. En ellas,
se incluyen las convulsiones (por asfixia o encefalopatia secun-
daria), la hemorragia subaracnoidea, la encefalopatia y la atrofia

cortical. En el origen de la encefalopatia, poco claro hasta la fe-
cha, parecen intervenir tanto la hipoxia, la propia accién de la
toxina pertussis y episodios de hipoglucemia intercurrentes?.

Otras complicaciones son las dificultades para la alimenta-
cioén, vémitos, desequilibrios hidroelectroliticos, SIADH, deshi-
dratacion, pérdida ponderal, hernias umbilicales, prolapsos
rectales, hemorragias subconjuntivales, neumotdrax, derrame
pleural, neumomediastino, bronquiectasias, otitis media, ate-
lectasias residuales, reactivacion de tuberculosis (TBC), HTP,
hipoglucemias de dificil control, melenas, epistaxis, fracturas
costales y meningoencefalitis, entre otras?.

La paciente presentada desarrollé en el curso de 60 dias
varias complicaciones que vendrian a formar parte del espectro
de la tos ferina muy grave o maligna (neumonia, apneas, ence-
falopatia, hiperleucocitosis, HTP, taquicardia sinusal sine ma-
teria, SIADH, hiponatremia, oliguria, edemas y retraso ponde-
ral). Un aspecto que cabe considerar es el desarrollo de
hidrocefalia en esta nifia, que no figura en las complicaciones
clasicas descritas para la tos ferina pero pudo ser debida a una
probable hemorragia subaracnoidea no filiada.

Conclusion

La tos ferina es una enfermedad grave en el neonato y el lac-
tante de corta edad. Dado que la inmunidad vacunal disminuye
de forma notable con el paso del tiempo, la inmunizacién uni-
versal, a los 13-16 afos y a los adultos, es la mejor estrategia
para conseguir la proteccién individual y la de los lactantes
susceptibles, lo que podrfa tener un impacto importante en la
morbimortalidad’. Il
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