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Coqueluche, pertussis o tos convulsa es una enfermedad aguda de las vias respiratorias altamente contagiosa
producida principalmente por Bordetella pertussis. Es una de las causas principales de morbi-mortalidad en la nifiez.
Esta enfermedad no siempre es clinicamente evidenciable en los adultos. El objetivo del trabajo fue describir la
ocurrencia de casos de coqueluche en un grupo familiar en la ciudad de Mar del Plata. Se realiz6 un estudio
descriptivo retrospectivo de contactos intrafamiliares sintomaticos a partir de la deteccion de un caso confirmado de
coqueluche en un lactante. A partir de la confirmacion del caso indice, se analizaron las caracteristicas clinico—
epidemioldgicas y los resultados de laboratorio de los contactos que fueron clasificados como casos confirmados por
nexo epidemioldgico. Los estudios de laboratorio consistieron en cultivo, PCR y serologia por técnica de ELISA.

Del estudio surgi6 que la fuente probable de contagio para el lactante formaba parte del nicleo familiar. De esta
manera se resalta la importancia de sospechar y diagnosticar esta enfermedad en pacientes adolescentes y adultos. Se
comprueba el rol del ndcleo familiar en la transmision de la enfermedad, lo cual conduce a priorizar las estrategias de
proteccion para los méas vulnerables a la enfermedad, como la vacunacion durante el embarazo, implementada en
Argentina a partir del afio 2012.
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Pertussis or whooping cough is a highly contagious acute disease of respiratory tract mainly produced by Bordetella
pertussis. It is one of the leading causes of morbidity and mortality in childhood. This disease is not always clinically
evident in adults. The aim of this study was to describe the occurrence of cases of pertussis in the city of Mar del
Plata. It consisted in an epidemiological-retrospective study of household contact of an confirmed case of pertussis in
an infant. It was analysed the clinical-epidemiological characteristics and laboratory findings of the household
contacts that were classified as cases confirmed by epidemiological link. Laboratory studies were performed by
culture and PCR in respiratory samples. For the household contacts, also it was used serology by ELISA technique for
detection of total antibodies anti-Bordetella spp. Of the study it could be inferred that the likely source of infection to
the infant was part of the family. In this way highlights the importance of suspect and diagnose this disease in adults
and adolescent patients. The role of the family in the transmission of the disease, leads to prioritize protection
strategies for the most vulnerable to the disease, such as vaccination during pregnancy, implemented in Argentina
from the year 2012.
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Introduccion

Coqueluche, pertussis o tos convulsa es una
enfermedad aguda de las vias respiratorias
altamente contagiosa. La sintomatologia varia
desde un cuadro leve hasta una forma severa.
Bordetella pertussis (Bp), bacteria aerobia
gramnegativa, principal agente etiologico de esta
patologia, se transmite de persona a persona por
contacto directo por las secreciones mucosas de
las vias respiratorias de personas infectadas.
Presenta una tasa de ataque secundario de hasta 90
% en los contactos no inmunizados dentro del
nucleo familiar (OPS 2012).

Esta enfermedad inmunoprevenible sigue constitu-
yendo un problema en salud publica, se estima que
anualmente se presentan en el mundo 16 millones
de casos y unas 200 mil muertes infantiles (WHO
2010). En América Latina se registr6 un incremen-
to de mas del 90% en el nimero de casos de tos
ferina en la ultima década (WHO 2011).

En Argentina para el afio 2011, a través del
Sistema de Vigilancia Laboratorial (SIVILA) se
reportaron 7778 notificaciones, con un total de
1653 resultados positivos para Bp. Se obtuvo asi
una proporcién de 21.5 % de resultados positivos
(Boletin 2012). Se registraron 70 Obitos, de los
cuéles el 93 % correspondid a nifios menores de 6
meses de edad.

Esta enfermedad reemergente afecta a todos los
grupos de edad, constituyéndose el grupo de
mayor riesgo especialmente los menores de 6
meses (Riva 2005), quienes suelen dar el alerta
clinico por ser la poblacién mas vulnerable.

La enfermedad en los lactantes se presenta con
accesos repetidos y violentos de tos (paroxismos)
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gue duran de 1 a 6 semanas, con un sonido respira-
torio agudo conocido como estridor inspiratorio, y
la expulsion de mucosidades claras y adherentes.
En cambio, en los adolescentes y adultos, si bien
la enfermedad puede presentarse con paroxismos,
también puede presentarse de forma mas leve con
tos seca de larga duracién. Esto puede conducir a
retrasos en el diagnostico.

Una caracteristica importante de esta enfermedad
es el aumento de la incidencia en este grupo de
adolescentes y adultos, quiénes ademas actuan
como fuente de contagio para los méas vulnerables
(Cofré 2003). Se ha documentado que la infeccion
generalmente suele ser introducida en el nucleo
familiar por alguno de los hijos mayores o alguno
de los padres, durante el periodo -catarral
(Astudillo 2011).

Un estudio de nifios hospitalizados con diagnds-
tico de coqueluche, identifico que en el 68% de
los hogares analizados se encontraron contactos
convivientes con el enfermo que cumplieron con
los criterios de contacto confirmado con Bp
consignados para dicho estudio (Quian 2006).
Otro trabajo realizado en un hospital de Argentina
constaté una elevada proporcién de nifios interna-
dos con coqueluche con algin contacto familiar
sintomatico (Hospital Posadas 2013).

La vigilancia de la enfermedad permite, detectar
las areas y grupos de alto riesgo, y elaborar las
estrategias de control en la incidencia de la
enfermedad en la poblacién.

El objetivo del presente trabajo consistio en des-
cribir la ocurrencia de casos de coqueluche en un
grupo familiar en la ciudad de Mar del Plata a
partir de la internacion de un menor con
sintomatologia compatible con tos convulsa.
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Materiales y métodos

En el marco de la Vigilancia de Coqueluche
llevada a cabo en el Instituto Nacional de Epide-
miologia “Dr. Juan H. Jara”-Administracion Naci-
onal de Laboratorios e Institutos de Salud “Dr.
Carlos G. Malbran” (INE-ANLIS) de la Republica
Argentina, se realiz6 un estudio descriptivo retros-
pectivo de contactos intrafamiliares sintomaticos,
a partir del diagndstico confirmado de coqueluche
en un lactante.

Consideraciones operacionales. Se utilizaron las
definiciones del Centro para el Control y Preven-
cion de la Enfermedades (CDC 2011) aprobadas
en Argentina por el Ministerio de Salud de la
Nacion, en concordancia con la referencia mundial
(SNVS 2013).

La definicion de caso clinico de coqueluche o tos
convulsa para:

Menores de 6 meses: Corresponde a toda infeccion
respiratoria aguda, con al menos uno de los sigui-
entes sintomas: apnea, cianosis, estridor inspira-
torio, vomitos después de toser o tos paroxistica.
Mayores de 6 meses hasta 11 afios: Corresponde a
tos de 14 o mas dias de duracién acompafiado de
uno o mas de los siguientes sintomas: tos paroxis-
tica, estridor inspiratorio o vomitos después de la
tos, sin otra causa aparente.

Mayores de 11 afios: Corresponde a tos persistente
de 14 o mas dias de duracion, sin otra sintomato-
logia acompafante.

Los criterios de confirmacion de Coqueluche que
se utilizaron fueron los siguientes.

Todo paciente de quién pudo aislarse B. pertussis
desde muestra respiratoria.

Todo paciente que tiene reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR) positiva para B. pertussis y

cumple la definicion de caso clinico.
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Todo paciente que es nexo epidemioldgico de un
caso confirmado y cumple la definicién de caso
clinico.

Se consideré como caso indice (PAI 2013) al
lactante de 2 meses de edad, clasificado como caso
confirmado de Coqueluche debido a B. pertussis;
contactos intrafamiliares a las personas que
convivieron bajo el mismo techo que el caso
indice por més de 12 horas diarias en la Ultima
semana.

Antecedentes del caso indice de coqueluche. El dia
3 de agosto de 2011 se recibié en el Laboratorio
del INE-ANLIS una muestra de aspirado nasofa-
ringeo (ANF) de un nifio de 2 meses de edad que
se encontraba hospitalizado en el Hospital Interzo-
nal Especializado Materno Infantil “Victorio Teta-
manti” (HIEMI) de la ciudad de Mar del Plata.

La ficha epidemiol6gica respectiva del caso referia
tos paroxistica y cianosis, sin vacunacién previa,
un tiempo de evolucion de los sintomas de 24
horas y haber estado en contacto con familiares
con tos persistente y sintomas similares.

Estudio de los contactos intrafamiliares. Se
realizd dicha investigacion previo consentimiento
informado de participar en el estudio de vigilancia.
A partir de considerarse al bebé como caso indice
por haber dado el alerta clinico, se cité al
Laboratorio del INE-ANLIS a los contactos
intrafamiliares.

Se completaron los datos requeridos en la ficha
epidemiolégica de todos los  contactos
entrevistados, que incluy6 género, edad, domicilio,
localidad, tiempo aproximado de evolucion de los
sintomas al momento de la toma de muestra
(TEV), estado de vacunacion, tipo de muestra y
vinculo familiar con el caso indice.

Se les solicito muestras de esputo y de sangre.
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Diagnostico de laboratorio. La busqueda de
Bordetella pertussis se realizé mediante el cultivo
de la muestra de ANF del caso indice y de las
muestras de esputo de los contactos intrafamiliares
en medio Bordet Gengou suplementado con 10%
sangre desfibrinada de carnero (CDC 2011,
Hozbor 2010). La reaccion de PCR se llevo a cabo
utilizando primers que amplifican la secuencia de
insercion 1S481 y la secuencia promotora de la
toxina pertussis (PT) (Hozbor 2010), especifica
para Bordetella pertussis. Se utilizaron controles
internos y controles negativos para asegurar la
ausencia de inhibicion 'y  contaminacion
respectivamente.

Las muestras de sueros de los contactos
intrafamiliares fueron derivadas a Laboratorios
Nacionales de Referencia (LNRs): Instituto Nacio-
nal de Enfermedades Infecciosas, Administracién
Nacional de Laboratorios e Institutos de Salud
“Dr. Carlos G. Malbran” (INEI-ANLIS) e Instituto
de Biotecnologia y Biologia Molecular, Facultad
de Ciencias Exactas, Universidad Nacional de La
Plata (IBBM-FCE-UNLP). EIl diagnoéstico serolo-
gico se realiz6 mediante la técnica de ELISA para
la deteccion de anticuerpos totales anti-Bordetella
spp.

Esta investigacion se ajusté a lo establecido por la
Declaracion Universal de los Derechos Humanos
de 1948, las normas éticas instituidas por el
Caodigo de Niremberg de 1947 y la Declaracion de
Helsinki de 1964 y sucesivas enmiendas, atendién-
dose especialmente a lo normado por la Ley
Nacional N° 25.326 de proteccién de datos
personales.

Resultados

El caso indice fue confirmado como caso de
coqueluche debido a Bordetella pertussis, ya que
se aislo el agente etioldgico en el cultivo de la
muestra de ANF. También se obtuvo resultado
positivo en la reaccién de PCR que amplifico la
secuencia de insercion 1S481 y la secuencia
promotora de la PT.

El paciente obtuvo el alta médica sin secuelas,
después de haber estado internado en terapia
intermedia durante 8 dias, sin requerimiento de
asistencia respiratoria mecanica y completando un
total de 20 dias de internacion en sala general, fue
tratado con azitromicina una vez al dia por 5 dias
en las siguientes dosis: 10 mg/kg/dia el primer dia,
luego 5 mg/kg/dia desde el 2° al 5° dia y la Gltima
etapa combinada con ceftriaxona 60 mg/kg/dia c/
24 h por 10 dias.

De los 11 contactos intrafamiliares, s6lo 6 acudie-
ron al INE, todos ellos sintomaticos (con tos
persistente por mas de 14 dias). Todos los contac-
tos intrafamiliares estudiados residian en el mismo
domicilio que el caso indice, en la ciudad de Mar
del Plata. Los datos epidemioldgicos de los con-
tactos estudiados junto a sus respectivos resultados
de serologia son mostrados en la Tabla 1.

Los mismos fueron clasificados como ‘“casos
intrafamiliares con coqueluche”. Fueron confirma-
dos por nexo epidemiolégico con el caso indice,
segun los antecedentes sintomaticos referidos en
la encuesta epidemioldgica y las definiciones
empleadas para este trabajo. Todos presentaron tos
persistente como Unico sintoma clinico, excepto el
contacto (#5) quién presentd ademas vomitos y
fiebre.
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Tabla 1. Caracteristicas epidemioldgicas y resultados seroldgicos de los contactos intrafamiliares. INE-2011

TEV
Resultado
Fecha de recepcion (dias con sintomas .
Parentesco Edad (afios) Sexo serolégico
de la muestra antes de la toma de
(U/ml)
muestra)
Abuela (#1) 59 Femenino 11/08/2011 20 160
Tio (#2) 30 Masculino 11/08/2011 20 320
Madre (#3) 32 Femenino 11/08/2011 20 160
Prima (#4) 13 Femenino 11/08/2011 20 80
Tio (#5) 56 Masculino 06/09/2011 53 1.280
Primo (#6) 16 Masculino 06/09/2011 30 640

Con respecto al estado de vacunacion, la madre
del caso indice no recibi6 la vacuna durante el
embarazo, la cual fue sugerida en Argentina a
partir del afio 2012 (ProNaCEIl 2012). El contacto

#4 (de 13 afios de edad) tenia el esquema completo

Figura 1.

s6lo hasta el segundo refuerzo al ingreso escolar
(no habia recibido la dosis de vacuna de los 11
afios de edad). De los demas adultos no se pudo
consignar el estado vacunal.

Casos de Coqueluche seglan fecha de inicio de sintomas.
INE "Dr.Juan H.Jara" -Afio 2011 {N=7)

N° de casos

Contacto

Intrafarmiliar #5

Contacto
Intrafarniliar #4

Contacto
Intrafarniliar #3

Contacto
Intrafarmiliar #2

Cantacta
Intratarniliar #1

Contacto
Intrafarniliar #6

Casno

2

De acuerdo al tiempo de evolucion de los
sintomas, al momento de la toma de muestra
(TEV) sefialado en la ficha epidemioldgica, se
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Fecha inicio sintomas

estimoé la fecha de inicio de sintomas tanto del
caso indice como de los contactos intrafamiliares
(ver Figura 1).



Vol. 4 No 2 2013

Ocurrencia de casos de Coqueluche en el seno familiar

En el cultivo de las muestras de esputo de los
contactos intrafamiliares no se aislo Bordetella
pertussis.

Los resultados serol6gicos mostraron que tanto los
contactos intrafamiliares #5 y #6 presentaron
titulos que podrian indicar infeccion reciente
debida a Bordetella spp.

La profilaxis con azitromicina: 10mgr/Kgr el dia 1
y luego 5 mgr /kgr desde el dia 2 por 7 dias para
los contactos fue indicada por el personal del
centro asistencial donde fue internado el caso
indice.

Discusién

Considerando la evidencia de infeccion por
Bordetella pertussis de los integrantes de la
familia la tasa de ataque fue del 58.3 % (7/12). Si
bien es menor que lo mencionado en otros
estudios (Perret 2011), por no asistir a realizarse el
examen no pudo ser considerado la posibilidad
gue los otros integrantes de la familia no
sintomaticos pudieran ser portadores del gérmen.
Al analizar los datos de tiempo de evolucién de los
sintomas (Figura 1) se observd que varios “casos
intrafamiliares con coqueluche” (contactos #1 al
#5) presentaron los sintomas dias previos al caso
indice, lo cual permitiria inferir que Bordetella
pertussis ya circulaba en el nicleo familiar y que
dichos afectados constituirian la probable fuente
de infeccion para el lactante.

Una probable razon que los resultados microbio-
l6gicos para los contactos intrafamiliares resulta-
ran negativos seria que las muestras respi- ratorias
no fueron tomadas en el momento de mayor
sensibilidad del cultivo, teniendo en cuenta el
TEV (VacSal 2012). Por la misma razon se estima
que las reacciones de PCR presentaron también

resultados negativos (Perret 2011). Segun esta
documentado para la confirmacion de esta enfer-
medad en adolescentes y adultos, la serologia
(teniendo en cuenta que la vacunacion no se haya
recibido durante los tres afios previos) resulta la
técnica mas apropiada. En segundo término la
PCR (MSAL 2011).

Asimismo seria éptimo emplear otra metodologia
serolégica diagndstica, consensuada a nivel inter-
nacional (May 2012), como la deteccion de
anticuerpos IgG anti toxina pertussis en una Unica
muestra de suero aunque carecen en la actualidad
de un patron validado internacionalmente. Dado
el alto costo de la prueba actualmente se esta
evaluando la posibilidad de incorporar esta
metodologia en Argentina (LNR 2012).

También pudo observarse que el contacto #5
podria resultar el “caso primario” tomado como el
individuo que introdujo la enfermedad en la
familia (SNVS 2013), por haber presentado la
sintomatologia mas tempranamente.

En cuanto al tratamiento antibidtico tanto del
menor como de los familiares coinciden con las
guias de recomendaciones utilizadas mundial-
mente (Dotres 2012, CDC 2005).

Cabe resaltar la importancia de la vacunacion de la
embarazada a partir de la semana 20 de gestacion,
como medida preventiva para evitar el contagio
de la enfermedad al grupo de edad méas vulnerable,
segun indica el Calendario Nacional de
Vacunacion desde febrero de 2012 (ProNaCei
2012).

Por todo lo expuesto se podria concluir que no
solo la vigilancia de casos de coqueluche, con
episodios de tos paroxistica de accesos caracteris-
ticos luego de los cuales puede haber vomitos
especialmente en nifios, permitirian intensificar las
medidas de control de la enfermedad sino también
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la vigilancia de los contactos que pueden presentar
sOlo tos irritativa sin caracteristicas especiales y
persistente por varias semanas.

La investigacién en los adolescentes y adultos con
sintomatologia compatible con tos convulsa
permitiria identificar mas tempranamente estos
casos y contribuir al control de la enfermedad.
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