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Resumen

Introduccion: La gripe es una enfermedad mundialmente vigilada a través de las redes
centinela (RC) que predicen el comportamiento epidemioldgico y comunican los datos
clinicos y virologicos.

Objetivos: Evaluar la rentabilidad de las muestras respiratorias pediatricas en la RC de las
Islas Baleares en las Ultimas 5 temporadas gripales.

Material y pacientes: Se tomo un frotis faringeo para cultivo virico de los pacientes que
cumplian los criterios de gripe. Se inocularon las muestras en la linea celular MDCK. Se
revisaron los datos epidemiologicos de cada paciente con cultivo positivo para los virus
gripales Ay B.

Resultados: Durante el periodo de estudio se analizaron 338 frotis faringeos de la RC. De
éstos, 65 (19,3%) pertenecian a menores de 14 afos. El 44,6% de estas muestras fueron
positivas frente al 39,1% de las muestras de adultos. El virus gripal A se aislo en 24
muestras pediatricas (82,7%) y el virus gripal B se aislé en 5 muestras (17,3%). La edad
media de los pacientes positivos de la RC fue de 8,5 afos. En el grupo de 0 a 4 afos solo
fueron positivos 3 pacientes (10,3%) y en el grupo de 5 a 14 afos fueron positivos 26
pacientes (89,7%).

Conclusiones: A pesar de que los pediatras solo representan el 22% de los médicos de la RC
y aportan el 19,3% de las muestras, el porcentaje de positividad y rentabilidad de éstas es
superior al de la poblacion adulta.
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Abstract

Introduction: Influenza disease is subjected to surveillance by national networks (RC) that
predict the epidemic behaviour by reporting clinical and virological data.

Objectives: To evaluate the effectiveness of the paediatric respiratory samples in the
Balearic Islands RC in the last five epidemic seasons.

Material and patients: A breath sample was taken from paediatric patients in the RC who
had flu symptoms. The samples were inoculated in the MDCK cell line. We reviewed the
epidemiological data of patients with a culture positive to influenza A and B.

Results: A total of 338 pharyngeal swabs from the RC were analysed during the study
period. Of these, 65 (19.3%) belonged to <14 years old patients, and 44.6% of the samples
were positive as opposed to 39.1% of adult respiratory samples. The influenza A virus was
isolated in 24 paediatric samples (82.7%) and the influenza B virus in 5 (17.3%). The mean
age of the paediatric patients of the RC who were positive was 8.5 years. Only 3 patients in
the 04 year old group were positive (10.3%) and 26 patients (89.7%) in the 5-14 years old
group.

Conclusions: In spite that paediatricians represented only 22% of the RC doctors and
obtain the 19.3% of all respiratory samples, the percentage and effectiveness of these is
higher that that obtained in the adult population.

© 2008 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L. All rights

reserved.

Introduccion

La gripe es una enfermedad infecciosa de origen virico que
afecta de forma periddica a la poblacion humana. Los virus
gripales Ay B (virus influenza A y virus influenza B) son los
principales agentes etioldgicos de esta entidad. La gripe se
presenta como brotes epidémicos cada ano (temporada
epidémica), preferentemente entre los meses de diciembre
y febrero. La morbilidad de ésta varia ampliamente segln
las caracteristicas antigénicas y genéticas de las cepas
circulantes, su concordancia con la composicion vacunal y
las caracteristicas propias del ser humano. Entre estas
Ultimas es especialmente importante la edad del paciente
infectado por estos virus'™.

Diferentes estudios han demostrado que la poblacion
pediatrica es la mas susceptible a la infeccion gripal,
especialmente la cohorte con edad inferior a los 4 anos;
ademas, en esta poblacion la carga virica es mucho mas
elevada y el periodo de excrecion es mucho mas prolongado.
Epidemiolégicamente, se considera a esta poblacion como la
causante de la introduccion, expansion y mantenimiento de
la infeccion gripal en la comunidad, lo que la convierte en
epidémica®*>.

Dada la importancia de la gripe en la salud publica de la
poblacion, desde hace afnos se tomé la decision de utilizar
mecanismos epidemiologicos de vigilancia y control de
ésta. De este modo se crearon las redes de vigilancia
epidemiologica y virologica de la gripe (redes centinela
[RC]). En la actualidad, casi todas las comunidades
auténomas disponen de una RC constituida por un labora-
torio primario de virologia y una red de médicos centinela.
Esta RC esta constituida tanto por médicos de familia
(vigilancia de la poblacion adulta) como por pediatras,

aunque la proporcion de éstos puede variar en diferentes
areas geograficas.

La gripe en los pacientes con edad inferior a los 4 0 5 afos
no presenta la misma sintomatologia que en edades
superiores. Cuanto mas pequefo es el paciente, mayor
dificultad para poder diferenciar etiologicamente las infec-
ciones respiratorias agudas o cuadros de bronquiolitis>®. Por
esto, el diagndstico clinico por el que se sospecha gripe
generalmente no puede hacerse con cierta aproximacion
hasta edades superiores a los 5 0 6 anos y, preferentemente,
a partir de los 14 afios”*8.

Como consecuencia de esto, los pediatras que participan
en la RC deben seleccionar para la toma de muestras a
aquellos pacientes que cumplan con los criterios de gripe, lo
que dificulta el proceso. Para evaluar ese esfuerzo se ha
realizado un estudio prospectivo sobre la rentabilidad de las
muestras respiratorias pediatricas (menores de 14 afos)
tomadas en la RC de la gripe.

Pacientes y métodos

Se han utilizado como criterios de gripe (segln la definicion
de caso del Codigo 487 CIPSAP)® los siguientes: cuadro de
aparicion aguda (inferior a 12 h), fiebre elevada, escalofrios,
postracion, tos, artromialgias y faringitis, ademas de
contacto previo con un caso de gripe. Se sospecha un caso
de gripe si se cumplen 6 de los criterios anteriores sin
circulacion virica o 4 si hay constancia de la circulacion de
los virus gripales.

Se tomo una muestra de frotis faringeo de cada uno de los
pacientes que cumplian los criterios y se rellené una hoja
con los datos epidemioldgicos. Se remitieron las muestras al
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laboratorio de virologia en un medio de transporte para
virus. Las diferentes muestras se sembraron en viales de la
linea celular MDCK (Vircell, Granada) y se incubaron a 36 °C
durante 3 dias. Se fijaron las monocapas con acetona a
—20°C y se tifieron con anticuerpos monoclonales especifi-
cos frente a los virus gripales Ay B (BioRad FluAB, Irlanda)
mediante una inmunofluorescencia indirecta.

Se revisaron los datos epidemiologicos y la sintomatologia
clinica de los pacientes a partir de las hojas epidemioldgicas
de cada uno.

Resultados

Durante las 5 ultimas temporadas gripales (2003 a 2008) se
estudiaron 338 frotis faringeos procedentes de la RC. De
éstos, 65 (19,3%) pertenecian a pacientes menores de 14
anos y 273 (80,7%) pertenecian a pacientes adultos
(p<0,05). Globalmente, de las muestras pediatricas, 36
(55,4%) se consideraron negativas y 29 (44,6%) se conside-
raron positivas (aislamiento del virus gripal). En las muestras
de adultos el porcentaje de positividad fue globalmente del
39,1% (p>0,05).

En los 29 pacientes pediatricos se pudo aislar el virus
gripal A en 24 casos (82,7%) y se pudo aislar el virus gripal B
en 5 casos (17,3%) (p<0,05). En esta poblacion, el virus
gripal A fue positivo en 24 pacientes (36,9%) y el virus gripal
B fue positivo en 5 pacientes (7,6%).

En la poblacion adulta, los porcentajes de positividad
para el virus gripal A y B fue del 74,7 y del 25,3%,
respectivamente. La positividad global frente al virus gripal
A fue del 29,3% y frente al virus gripal B fue del 9,8%.

En la figura 1 se exponen los porcentajes de positividad
frente a los 2 virus gripales y sobre el total de muestras
estudiadas.

En la tabla 1 se exponen los datos comparativos entre la
poblacion pediatrica y la adulta.

La edad media global de los 29 pacientes pediatricos con
cultivo positivo de la RC fue de 8,5 anos (intervalo de 2 a 14
anos). En el grupo epidemioldgico de 0 a 4 afios sdlo se
diagnosticaron 3 pacientes (10,3%) y en el grupo de 5 a 14
anos se diagnosticaron 26 pacientes (89,7%) (p<0,01). Sin
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Figura 1 Porcentajes de positividad de las muestras respira-
torias de la red centinela en funcion del virus gripal A (I1A) y del
virus gripal B (IB) y de la edad de los pacientes.

Tabla 1 Caracteristicas de las muestras respiratorias
tomadas en la red centinela durante el estudio

Temporada Adultos Pediatria

n (%) n (%+)* n (%) n (%+)
2003-04 46 (82,1) 17 (36,9) 10 (17,9) 6 (60,0)
2004-05 42 (68,8) 20 (47,6) 19 (31,1) 7 (36,8)
2005-06 37 (80,4) 8 (21,6) 9 (19,6) 1 (11,1)
2006-07 74 (85,1) 30 (40,5) 13 (14,9) 4 (30,7)
2007-08 74 (84,0) 32 (43,2) 14 (16,0) 11 (78,5)

273 (80,7) 107 (39,1) 65 (19,3) 29 (44,6)

*Porcentajes positivos frente a los 2 virus gripales.

embargo, de los 555 casos de gripe declarados en la RC en la
Ultima temporada epidémica (2007-2008) el grupo de 0 a 4
anos represento el 1,6% mientras que el grupo de 5 a 14 anos
represento el 12,6%.

La edad media de los 656 casos de gripe pediatrica
diagnosticados en Urgencias de este hospital (desde 1995
hasta 2008) fue de 2,9 anos (intervalo de un dia a 14 afos).
La edad media fue de 1,6 anos en las temporadas en las que
solo se detecto la circulacion del virus gripal A, de 2,9 afnos
si cocirculaban los virus gripales Ay By de 3,6 afos si solo se
consideran los casos causados por el virus gripal B. En el
grupo de 0 a 4 anos se detectaron 508 casos (77,4%) y en
el grupo de 5 a 14 afnos se detectaron 148 casos (22,6%)
(p<0,05).

No se han obtenido diferencias significativas en los
porcentajes de positividad en los criterios definitorios de
caso entre los pacientes con cultivo positivo y negativo. En
ambos grupos, los pacientes presentan la sintomatologia
exigida en el 86% de los casos. Tampoco se han observado
diferencias entre los infectados por el virus gripal A o por el
virus B.

Discusion

En la actualidad, la RC de vigilancia de la gripe es una de las
mejores herramientas epidemiologicas para el control y la
prevencion de la gripe. La participacion de los pediatras en
ellas es esencial, en tanto que las cohortes mas afectadas
por esta infeccion virica son las que se sitian entre los 0 y los
14 anos. En ellas, y en casi todas las temporadas gripales, se
alcanzan las mayores tasas de afectacion®®.

Una de las primeras diferencias entre los pacientes
pediatricos estudiados en la RC y los que acuden a urgencias
hospitalarias es el tipo de muestra respiratoria que se les
toma. La muestra optima para el diagnostico etiologico de
las infecciones respiratorias agudas, incluida la gripe, es el
aspirado nasofaringeo. Con este tipo de muestra se obtienen
los porcentajes mas elevados de positividad y aislamiento
virico'® 1,

Por el contrario, los pediatras de la RC con la que trabaja
este hospital utilizan el frotis faringeo como muestra
respiratoria para enviarla al laboratorio. Se ha comprobado
que este tipo de muestra proporciona menor rentabilidad
que los aspirados nasofaringeos; sin embargo, estas mues-
tras no pueden obtenerse en pacientes comunitarios'®"".
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A pesar de la utilizacion de una muestra no éptima, se ha
obtenido una positividad media del 44,6% y se ha alcanzado
en la ultima temporada una positividad del 78,5%. Estos
valores estan por encima de los valores obtenidos en la
poblacion adulta y confirman la mayor carga virica excre-
tada por los nifios con infeccion gripal, aunque el nimero
de nifos estudiados (con cultivo positivo) es todavia
pequefio>-8,

Llama la atencion que globalmente la rentabilidad de las
muestras pediatricas en el diagndstico de gripe B sea algo
inferior a la rentabilidad obtenida en la poblacion adulta (el
7,6 frente al 9,8%), aunque no es un dato estadisticamente
significativo. Diferentes estudios han podido comprobar
como la aparicion de una nueva variacion antigénica en las
cepas gripales tipo B afecta preferentemente a la poblacion
pediatrica y se producen en ella las mayores tasas de ataque
y aislamiento®'?7'%, Curiosamente, las 2 temporadas en las
que los porcentajes de positividad pediatrica han sido mas
altos correspondian a la circulacion exclusiva de gripe A
(temporada 2003-2004), con un 60%, y a la cocirculacion
pero con predominio de gripe B (Ultima temporada) con un
78,5%.

En el diagnostico de gripe A, los porcentajes obtenidos en
la poblacion infantil fueron globalmente algo superiores a la
poblacion adulta (el 36,9 frente al 29,3%). Probablemente la
expresion clinica de la infeccion gripal A sea mucho mas
semejante a la que se observa en el adulto y se cumplan mas
facilmente los criterios definitorios de caso, establecidos en
base a la poblacion adulta®'>'®, Sobre la base de la
experiencia hospitalaria, se ha observado que las infeccio-
nes por el virus gripal B se han mostrado mucho mas
inespecificas y atipicas que las observadas en la gripe A",

Otro aspecto para destacar y que esta implicado en los
datos anteriores es la edad media de los pacientes
pediatricos de la RC con cultivo positivo. Este valor ha
sido de 8,5 anos, edad en la que la sintomatologia
respiratoria ya no es tan inespecifica; por lo que puede
realizarse un diagnostico si se sospecha un caso de
gripe y, por tanto, obtener la correspondiente muestra
respiratoria. Salvo 3 casos de nifnos con edad inferior a los 4
anos (en los que se presenta una auténtica dificultad en el
diagnostico diferencial), el resto (89,7%) eran mayores de 5
anos.

Debido al bajo nimero de pacientes pediatricos con
cultivo positivo de la RC no se pudo diferenciar entre
infectados por el virus gripal A y el virus gripal B; sin
embargo, en los casos estudiados en urgencias hospitalarias
se observé que la edad media de todos era de 2,9 afos, por
tanto, muy inferior a la obtenida en la RC'”'®. Parece
evidente que los pacientes pertenecientes a la cohorte de 0
a 4 anos (77,4%) acuden basicamente a las urgencias
hospitalarias, ya sea por su mayor gravedad, corta edad o
inespecificidad del cuadro respiratorio. Por tanto, puede
decirse que los pediatras de la RC toman preferentemente
muestras de los pacientes situados en la cohorte de 5 a 14
anos, en la que es mas facil demostrar que cumplen los
criterios definitorios de caso de gripe. Este hecho se
confirma no sélo en la toma de muestras, sino también en
el porcentaje de los casos sospechosos que declaran los
pediatras'”''8. En la Gltima temporada gripal sélo el 1,6% de
estos casos pertenecia a la cohorte de 0 a 4 anos y el 12,6%
pertenecia a la cohorte de 5 a 14 afos.

La expresion clinica de los pacientes con cultivo positivo
ha sido la exigida por los criterios de caso; en mas del 85% de
éstos se cumplian sintomas definitorios y no se han
observado diferencias entre los pacientes con cultivo
positivo y negativo ni entre los infectados por el virus de
la gripe A o de la gripe B, aunque el bajo nimero de
pacientes estudiados no permite establecer conclusiones
definitivas. Sin embargo, datos muy parecidos se han
comunicado en la poblacion adulta de la RC™.

En definitiva, a pesar de que los pediatras (al menos en la
RC que trabaja con este hospital) tan solo representan el
22% de los médicos centinela y aportan solo el 19,3% de las
muestras respiratorias, la rentabilidad, en términos de
positividad, aislamiento y caracterizacion gripal de éstas,
es algo superior a la rentabilidad obtenida en la poblacion
adulta. Por esto, los autores de este articulo estiman que el
papel del pediatra en la RC es esencial y quizas deba
incrementarse numéricamente, aunque a lo mejor no con
estrictos criterios epidemioldgicos, dado que en los Ultimos
anos la gripe epidémica es una gripe basicamente pediatrica
en todo el pais.
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