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Resum

Fonament. La taxa d'incidencia de la grip en l'edat pe-
diatrica és la més elevada de la poblacié, i el diagnostic és
dificil els primers anys de vida perque té una simptomato-
logia inespecifica. Els tests de diagnostic rapid (TDR) de
grip podrien millorar el maneig dels pacients en atencio
primaria.

Objectiu. Estudiar si el diagnostic de grip amb un TDR ob-
jectiu en lactants i infants menors de 6 anys disminueix el
consum d’antibiotics i el nombre de consultes successives.

Meétode. Estudi longitudinal prospectiu descriptiu realitzat
durant la temporada epidémica 2016-2017 en quatre cen-
tres d’atencié primaria de Barcelona, a lactants i infants
fins als 6 anys. Amb una mostra de frotis nasofaringi es van
fer dos tipus de TDR i al cap de 10 dies s’efectuava un
seguiment telefonic demanant I'evolucié de la simptomato-
logia, I'antibioterapia rebuda, les consultes fetes i el con-
tagi familiar produit.

Resultats. Es van diagnosticar 55 casos de grip A, amb una
edat mitjana de 33 mesos. La durada de la febre abans del
diagnodstic va ser de 2,1 dies i de 3,2 dies després del
diagnodstic, amb una temperatura mitjana de 38,9°C. La
simptomatologia més freqlient va ser la respiratoria, amb
una durada mitjana després del diagnostic de 6-7 dies. Van
rebre antibioterapia dos pacients, es van efectuar 18 re-
consultes i es va objectivar un contagi de 50 persones en
29 families.

Conclusions. La baixa prescripcié antibiotica i de consultes
successives semblen confirmar que fer el diagnostic en la
consulta mateix és util per aconseguir aquest objectiu.

Paraules clau: Grip. Test de diagnostic rapid. Atencio
primaria.

DIAGNGSTICO RAPIDO DE GRIPE EN LACTANTES Y NINOS MENORES DE
6 ANOS EN ATENCIGN PRIMARIA

Fundamento. La tasa de incidencia de gripe en edad pediétrica es
la més elevada de la poblacion y su diagnoéstico es dificil en los
primeros afios de vida por su sintomatologia inespecifica. Los tests
de diagnéstico rapido (TDR) de gripe podrian mejorar el manejo de
los pacientes en atencion primaria.

Objetivo. Estudiar si el diagndstico de gripe con un TDR en lactan-
tes y nifios menores de 6 afios disminuye el consumo de antibié-
ticos y el nimero de consultas sucesivas.

Método. Se realizd un estudio longitudinal prospectivo descriptivo
durante la temporada epidémica de 2016-2017 en cuatro centros
de atencion primaria de Barcelona, a lactantes y nifios hasta los 6
afos. Con una muestra de frotis nasofaringeo se realizaron dos ti-
pos de TDR y a los 10 dias se efectuaba el seguimiento telefénico,
preguntando por la evolucién de la sintomatologia, la antibioterapia
recibida, las consultas realizadas y el contagio familiar producido.

Resultados. Se diagnosticaron 55 casos de gripe A, con una edad
media de 33 meses. La duracién media de la fiebre antes del
diagnéstico fue de 2,1 dias y de 3,2 dias después del diagnéstico,
con una temperatura media de 38,9°C. La sintomatologia mas fre-
cuente fue la respiratoria, con una duraciéon media tras el diagnés-
tico de 6-7 dias. Recibieron antibioterapia dos pacientes, se efec-
tuaron 18 reconsultas y se objetivd un contagio de 50 pacientes
en 29 familias.

Conclusiones. La baja prescripciéon antibiética y del nimero de
consultas sucesivas parecen confirmar que realizar el diagnéstico
en la propia consulta es Util para conseguir este objetivo.

Palabras clave: Gripe. Test de diagnéstico rapido. Atencién primaria.

RAPID DIAGNOSIS OF INFLUENZA IN INFANTS AND CHILDREN YOUNGER
THAN 6 YEARS OF AGE IN PRIMARY CARE

Background. The incidence of influenza in children is the highest
among all age groups, and its diagnosis may be difficult in the first
years of life due to the non-specific symptoms. Rapid diagnostic
tests (RDT) of influenza could improve the management of pa-
tients in the primary care setting.
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Objective. To investigate if the diagnosis of influenza using RDT in
infants and children under 6 years resulted in a decrease in the
prescription of antibiotics and in the number of follow-up medical
visits.

Method. We conducted a descriptive prospective longitudinal study
during the 2016-2017 epidemic season in four primary care cen-
ters of Barcelona, with infants and children up to 6 years of age.
Two types of RDT using a nasopharyngeal swab sample were per-
formed, with a follow-up telephone call 10 days later to inquire
about symptoms, antibiotic treatment received, additional medical
visits, and family contagion noted.

Results. A total of 55 cases of influenza A were diagnosed, at a
median age of 33 months. The median duration of fever before
and after the diagnosis was 2.1 and 3.2 days, respectively, with a
median temperature of 38.9°C. The most frequent symptomato-
logy was respiratory, with a median duration after diagnosis of 6-7
days. Two patients received antibiotic therapy, 18 additional me-
dical visits were carried out, and 50 individuals were reported to
be infected among 29 families.

Conclusions. The low antibiotic prescription and number of fo-
[lowing medical visits seem to confirm that a rapid diagnosis per-
formed during the initial consultation is useful for achieving those
goals.

Keywords: Influenza. Rapid diagnostic tests. Primary Care.

Introduccio

La grip és una malaltia que afecta tota la poblacio, pero
que té una incidéncia més alta en I'edat pediatrica,
sobretot en els grups de 0-4 anys i de 5-14 anys, amb
taxes, en el pic de I'epidemia, de fins a 800 casos per
100.000 habitants (temporades gripals de 2015-2016
i 2016-2017 a Catalunya) '. La malaltia afecta anual-
ment el 20-30% de la poblacié pediatrica, i fins al 50%
en grups determinats, com els assistents a les llars
d'infants?.

Els infants tenen un paper clau en la transmissio del
virus de la grip en la comunitat perque son la poblacié
més susceptible a la infeccié i font de transmissio a
altres contactes propers. La seva limitada immunitat
prévia provoca que presentin altes carregues virals a la
nasofaringe, amb excreci6 viral durant temps més per-
llongats. El contacte proper amb els infants a les llars
d’'infants o les escoles és un altre factor que afavoreix
la transmissid dels virus gripals en la comunitat .

El diagnostic clinic de grip en lactants i infants és difi-
cil, donada la inespecificitat i la subjectivitat dels simp-
tomes Utils per al diagnostic, com cefalea i mialgia, ja
que son dificils de detectar en edats primerenques 4.
La circulacié d’altres virus causants de la malaltia amb
una presentacié clinica similar a la provocada pels
virus de la grip dificulten el diagnostic etiologic correcte
en abséncia de proves objectives. En absencia
d’aquestes proves el diagnostic sol ser de sindrome
gripal o de virasi, de manera que se subestima el veri-
table impacte de la grip en la poblacié pediatrica, es-
pecialment en els menors de 6 anys®.

En abséencia d’'un diagndstic etiologic, els infants son
sotmesos sovint a proves complementaries de labora-
tori o radiologiques, i a tractament antibiotic empiric .

La prescripci6 excessiva i inadequada d’antibiotics és
un dels factors principals en el desenvolupament de
resisténcies antibidtiques, de manera que millorant el
diagnostic etiologic de les infeccions del tracte respira-
tori, es podria fer un consum més racional d’antibiotics,
i disminuir el desenvolupament de resistencies anti-
biotiques’. En una revisié sistematica es van constatar
nivells elevats de prescripcié antibiotica (7%-55%) en
pacients diagnosticats de grip amb variacions impor-
tants segons I'edat: el 8% de les infeccions gripals en
el grup de 7 a 13 anys, el 28% en el grup de 3 a 6
anys, i el 42% en menors de 3 anys?®.

Com a prova objectiva es poden fer tests de detecciod
rapida (TDR) per al diagnostic microbiologic dels virus
de la grip en mostra respiratdria, que proporcionen
resultats en pocs minuts, de forma especifica, i que
segons el seu disseny es poden utilitzar en el lloc
d’atenci¢ del pacient.

La sensibilitat i 'especificitat dels TDR d’Ultima genera-
ci6, basats en la deteccié d’acids nucleics o en la de-
teccié antigenica per immunofluorescéncia amb detec-
cid objectiva automatitzada, sén molt elevades. Els
TDR moleculars, que detecten la presencia d’acids nu-
cleics dels virus, son els que tenen una sensibilitat més
elevada. El test Influenza A/B Cobas® Liat® (Roche,
EUA) té una sensibilitat del 96 al 100% per al virus de
la grip Aidel 94,4 al 100% per al B, i una especificitat
del 98,3 al 100% per a tots dos®1°. Els TDR basats en
detecci6 d’antigen per immunofluorescéncia i lectura
objectiva automatitzada també tenen una bona sensi-
bilitat, encara que inferior als moleculars. El test Sofia®
Influenza A+B (Quidel, EUA) presenta una sensibilitat
del 67,5 al 79% per al virus de la grip A i del 50 al
92,9% per al B, i una especificitat de 99% per al A i
96,7% per al B 11-13,

Aquests tests, pero, tenen un cost elevat, i per tant cal
avaluar-ne I'impacte en I'atencié primaria per definir en
quines condicions s’haurien d'utilitzar.

Malgrat que tenen una especificitat elevada, aquestes
proves poden donar falsos positius en periodes intere-
pidemics 0 amb molt baixa prevalenca de la malaltia.

L'objectiu principal de I'estudi va ser descriure el con-
sum d’antibiotics i el nombre de consultes successives
en diferents dispositius sanitaris en lactants i infants
menors de 6 anys diagnosticats de grip amb un TDR.
Els objectius secundaris van ser avaluar la prevalenca
de la infecci6 per virus de la grip i la simptomatologia
associada en aquest grup d’edat, aixi com objectivar el
nombre de casos de grip en I'entorn familiar a partir del
cas diagnosticat.

Pacients i métodes

Es va fer un estudi longitudinal prospectiu i descriptiu
durant la temporada 2016-2017, en quatre centres
d’atencié primaria de l'ambit Barcelona ciutat de
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I'Institut Catala de la Salut durant quatre setmanes a
partir del moment en qué es considerava iniciada
I'epidemia de grip segons I'’Agéncia de Salut Publica
de Catalunya. L'estudi va ser aprovat pel comité é&tic
d’investigacié clinica de [I'Institut Universitari d’In-
vestigacié en Atencié Primaria Jordi Gol.

La poblacié inclosa van ser lactants i infants menors de
6 anys atesos en atenci6 primaria pediatrica que com-
plien un dels criteris d'inclusié: 1) temperatura axil-lar
igual o superior a 38°C en les Ultimes 72 hores o 2)
temperatura axil-lar entre 37,2 i 38°C amb rinorrea,
congestio nasal o tos. Tenir algun tipus de comorbiditat
0 immunosupressio era un criteri d’exclusio.

La recollida de mostra es va fer mitjancant un raspallat
de la paret posterior de la nasofaringe mitjangcant una
torunda que es va resuspendre en un medi de trans-
port universal per a virus. En paral-lel, a partir de la
mateixa mostra es van fer dos TDR de lectura objectiva
per a la deteccié simultania dels virus de la grip A i B:
d'una banda, el test Sofia® Influenza A+B (Quidel,
EUA) i de laltra, el test Influenza A/B Cobas® Liat®
(Roche, EUA).

A tots els pacients se'ls lliurava un diari en qué regis-
traven la seva evolucié clinica: durada de la simptoma-
tologia abans i després del diagnostic (febre, rinorrea,
congestié nasal, tos, irritabilitat, plor no habitual, inape-
tencia, vomits, diarrea, cefalea, mialgies), I'antibioterapia
rebuda, les consultes successives fetes i el contagi
familiar. Al cap de 10 dies, per mitja d’una trucada
telefonica, es feia el seguiment de cada pacient.

Es va fer una analisi estadistica descriptiva de les da-
des recollides.

Resultats

Durant les 4 setmanes d’estudi es van incloure 87
pacients, dels quals 55 van ser positius per al virus de
la grip A. El nombre de mostres estudiades per set-
mana va ser entre 20 i 33, amb una taxa de positivitat
pels virus de la grip del 73% en la primera setmana,
que va anar baixant fins al 52% en la quarta setmana
(Fig. 1).

Fig. 1. Nombre de mostres recollides i percentatge de resultats positius
per setmana.

'edat mitjana dels pacients va ser de 33 mesos, amb
una desviaci6é estandard de 17,57 mesos (7 mesos-6
anys). Cap dels 55 pacients amb grip confirmada
estava vacunat i cap presentava algun dels factors de
risc inclosos en els criteris de vacunacio de la grip en
pediatria.

La simptomatologia més freqUent va ser febre i simpto-
mes respiratoris. La febre va tenir una durada mitjana
abans del diagnostic de 2,1 dies i de 3,2 dies després
del diagnostic, amb una temperatura mitjana de 38,9°C
i maxima de 40,6°C. La simptomatologia respiratoria
(rinorrea, congestié nasal i tos) va tenir una durada
mitjana després del diagnostic de 6 a 7 dies. La simpto-
matologia inespecifica (irritabilitat, plor inhabitual i ina-
peténcia) va tenir una durada mitjana de 2 a 3 dies
després del diagnostic. La simptomatologia digestiva
(vomits i deposicions dispeptiques), la cefalea i la mial-
gia van ser molt poc freqlents, amb una durada mit-
jana previa i posterior al diagnostic de 0,1 a 0,8 dies
(Fig. 2).

Fig. 2. Durada en dies de la simptomatologia, abans i després del
diagnostic.

Es va indicar tractament antibiotic a dos pacients, per
complicacié bacteriana del seu quadre gripal (pneu-
monia i otitis mitjana aguda) dins els 10 dies posteriors
al diagnostic de grip. Es van fer un total de 18 recon-
sultes, deu al centre d’atencié primaria, tres al centre
d’'urgencies d’atencié primaria (CUAP) i cinc al servei
d’urgencies hospitalari. |, finalment, es va detectar un
contagi a 50 contactes secundaris de 29 families.

Discussio

Els resultats de I'estudi evidencien una baixa referéncia
als simptomes tipics de la sindrome gripal (cefalea i
mialgies) en edats primerenques, i una llarga durada
dels simptomes respiratoris. Tots aquests factors ja
descrits a la bibliografia prévia sén de gran importancia
en les decisions diagnosticoterapeutiques en pediatria,
de manera que disposar d’un TDR pels virus de la grip
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a les consultes d’atencié primaria seria de gran ajuda
per manejar millor el pacient.

El fet que durant la primera setmana de I'estudi —que
coincidia amb I'inici de I'epidemia de grip a Catalunya,
segons dades del sistema de vigilancia epidemiolo-
gica— la taxa de positivitat fos tan elevada suggereix
que aquest estudi es va iniciar tard, i que el llindar
epidémic del virus de la grip especifica per la poblacié
objecte d’estudi (menors de 6 anys) probablement
s’havia superat unes setmanes abans.

Un estudi previ va avaluar I'impacte d’'un TDR del virus
de la grip, i va observar que els pacients amb test positiu
tenien menys probabilitat de rebre antibioterapia (20%)
comparat amb els que presentaven un test negatiu
(53%), a més de menys durada de I'antibioterapia (3,5
vs 5,4 dies) . En un altre estudi fet a Sri Lanka es va
observar una disminuci6 del 20% en la prescripcié an-
tibiotica amb un TDR de grip positiu 1°.

Busson et al. van avaluar els avantatges en 's d’un
TDR com a complement del diagnostic clinic en un
servei d’'urgéncies. Es va observar el 10,7% menys
d’hospitalitzacions i una reduccié del 46,4% de pres-
cripcions antibiotiques i del 42,9% de proves comple-
mentaries addicionals quan el test confirmava la infec-
ci6 pels virus de la grip '©.

El nostre estudi sembla corroborar el que s’evidencia
en els estudis previs, ja que mostra una baixa prescrip-
ci6 antibidtica i un baix nombre de consultes successi-
ves en els pacients amb confirmacié microbiologica
d’infeccié pel virus de la grip, pero es requereix una
mostra més extensa per poder extreure conclusions.

Disposar d’'un TDR augmentaria la capacitat resolutiva
del pediatre d’atencié primaria, permetria transmetre el
missatge que un tractament antibiotic no és necessari
en una patologia viral, i facilitaria explicar a la familia
I'evoluci6 esperada de la simptomatologia, a més
d’aclarir les mesures de control per minimitzar el pos-
sible risc de contagi familiar. S'aconseguiria, aixi, un
millor maneig també per part de la familia, amb un
gran component educatiu.

'alt contagi dins la familia que es va evidenciar en
aquest estudi també corrobora el que evidencia un
anterior estudi retrospectiu espanyol en qué sha
observat una taxa de transmissi6 intrafamiliar del
47,8%, amb taxes de sindrome gripal en els progeni-
tors del 9,1% previs al diagnostic del cas index, i del
23,9% després d’'aquest diagnostic, fet que suggereix
una transmissié dels adults a partir dels infants 7.

Aquestes dades demostren la importancia del pacient
pediatric com a vector de transmissié de la infeccio.
Amb un diagnostic etiologic preco¢ es podria aconse-
guir un major nivell d’alerta de contagi en les pobla-
cions de risc convivents, i implementar, si es conside-
rés oportl, mesures de control o prevencié de la
transmissio per reduir les possibilitats de contagi.

Aquest estudi ha permeés assolir més consciencia de la
carrega d’aquesta malaltia, moltes vegades subestimada
en la poblacié infantil, i com hem vist, rellevant com a
punt d’inici de I'epidemia de grip a la comunitat.

La implantacié d’'un TDR de grip en atencid primaria
requereix més estudis i la validacié amb un grup con-
trol, pero els resultats preliminars exposats suggereixen
que disposar d'un diagnostic etiologic del virus de la
grip a la consulta, per fer-ne el diagnostic en edats en
que la simptomatologia inespecifica dificulta el diagnos-
tic clinic, podria tenir un impacte positiu en el maneig
d’aquests pacients i en la deteccié preco¢ d'aquesta
malaltia amb gran repercussié en la salut publica.
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