Instituto
de Salud
Carloslll

> Ministerio de Ciencia e Innovacién

boletin

semanal

Brote de tuberculosis pulmonar en guarderia in-
fantil 205

Estado de las enfermedades de Declaracién Obli-
gatoria ... ... 209

Semanas: 40-41
del 28/09 al 11/10 de 2008

2008 Vol. 16 n® 18/205-216
ISSN: 1135 - 6286

Centro Nacional de
Epidemiologia

Resultados de la declaracidén al Sistema de Infor-
macién Microbiolégica 213

Brote de tuberculosis pulmonar en guarderia infantil

Roig Sena, FJ.1, Bretén Martinez, J. R.2, Otero Reigada, C.3, Borras Moliner, M.J.1, Domenech Alonso, E.1, Salazar Cifre, A.!

(1) Secci6 d’Epidemiologia. Centre de Salut Publica de Valéncia.
(2) Servei de Pediatria. Hospital Dr. Peset. Valencia.
(3) Servei de Pediatria. Hospital Infantil La Fe. Valencia.

Introduccién

La tuberculosis (TB), evoluciona, tanto en Espana
como en la Comunidad Valenciana, con una tendencia
descendente desde los afnos 50. Sin embargo, el elevado
porcentaje de jovenes susceptibles, la modificaciéon de
habitos de relacién y los movimientos migratorios de
los Gltimos afios pueden producir una modificacién del
patréon epidemiolégicol.

En poblacién infantil, la TB suele aparecer en peque-
nos brotes epidémicos de ambito familiar o escolar
siendo la fuente de infeccién generalmente un adulto
que esta en estrecho y continuo contacto con ellos?3.

Las actividades preventivas y profilacticas frente a la
TB adolecen de una dificultad afiadida: la imprecision
diagnéstica de la enfermedad en los nifios. Este diagnés-
tico suele basarse en la existencia de un adulto enfermo,
la interpretacién de la prueba de tuberculina y de ima-
genes radiolégicas junto a una clinica, que no siempre
existe*>. Con todo ello, el diagndstico diferencial entre la
enfermedad y la infeccién latente es dificil de realizar,
debiendo considerarse en nifios pequenos la realizacién
de tomografia axial computerizada (TAC)®8.

Nuestro objetivo en este trabajo ha sido describir las
actuaciones realizadas ante la aparicién de un brote
epidémico de TB en una guarderia de la ciudad de
Valencia con 205 alumnos, con el fin de mejorar las
medidas de prevencién y control de la TB cuando se
presenta en el &mbito escolar y poner de manifiesto el
impacto que el retraso diagnéstico del caso indice
puede tener en la comunidad y la necesidad de la cola-
boracién entre servicios especializados y las unidades
de epidemiologia de campo.
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Escenario del Brote

El territorio epidémico estuvo ubicado en una guar-
deria con 205 nifios de entre 1y 5 afios de edad distri-
buidos en 5 niveles. Cada nivel se subdivide en dos gru-
pos y cada grupo dispone de un aula propia con una
profesora y una ayudante. Esporadicamente se realizan
actividades conjuntas entre los dos grupos correspon-
dientes a un mismo nivel. Asi mismo se describen las
causas que influyeron en su presentacién y las dificul-
tades observadas en el diagnostico de los casos.

Origen del brote

Con fecha de 3 de junio de 2008 se notifica al siste-
ma de Enfermedades de Declaracién Obligatoria un
caso de TB en una nifia de dos anos. La nifia de origen
chino fue adoptada en octubre de 2006 con nueve
meses de edad. A su llegada a Espana se le realiz6 una
revisién médica en la que se constata que se encontra-
ba vacunada de tuberculosis y se le practica una intra-
dermorreaccién de Mantoux (IM) que resulta negativa.

Los antecedentes clinicos comenzaron en diciembre
de 2007 con un proceso febril en el que se realizdé una
exploracién radiolégica de térax siendo informada sin
hallazgos patolégicos. Durante ese invierno presenta
varios episodios de febricula sin llegar a un diagnéstico
definitivo, hasta que en febrero 2008, en uno de estos
episodios, se le diagnostica de una infeccién urinaria v,
tras la administracién del tratamiento antibiético,
desaparece la fiebre. Sin embargo, a finales de marzo
presenta un nuevo pico febril de 3 a 4 dias de evolucién
y el 1 de mayo presenta proceso catarral con fiebre y
auscultacién patolégica. Ante dichos acontecimientos
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se repite la IM que presenta 12 mm de induracién, y el
estudio radiolégico ofrece imagen compatible con
enfermedad tuberculosa. El 31 de mayo se toma mues-
tra de jugo gastrico y se inicia tratamiento especifico. El
jugo gastrico confirma el diagnéstico con cultivo positi-
vo a Mycobacterium tuberculosis complex.

Actuaciones iniciales

Evaluadas las caracteristicas del caso desde la Sec-
cién de Epidemiologia del Centro de Salud Publica de
Valencia se consideraron dos hipétesis de trabajo sobre
la fuente de infeccién: bien que se encontrara en el
ambito familiar de la nifia, o bien el centro escolar. Asi
pues, se establecié como primera actuacion el estudio
convencional de contactos (ECC) de la familia de la
nina y, de acuerdo con la Direccién del Centro, el estu-
dio de los adultos que habian mantenido contacto
habitual con la clase de la nina.

El ECC se realiz6 a partir de la intradermorreaccién
de 2 unidades de tuberculina en el antebrazo. Los resul-
tados se leyeron a las 72 horas, considerando positivas
las induraciones de 5 o mas mm en no vacunados,
mientras que en los vacunados se consideraron positi-
vas induraciones de 15 o mas mm. en adultos y de 10 o
mas mm. en ninos menores de cinco anos y de 15 o
mas mm en nifios que hubieran recibido la vacuna con
BCG menos de tres anos antes. En los resultados positi-
vos se pasoO a descartar proceso activo mediante estu-
dio radiolégico y baciloscopia en los casos con radio-
grafia alterada en adultos y en los ninos se realizé con
radiografia de térax, TAC toracica si se considerd nece-
sario y se tomaron muestras de jugo gastrico en aque-
llos con estudio radiolégico alterado.

El estudio familiar incluy6 a 12 contactos. Tras apli-
car el protocolo de estudio de contactos se clasifican
tres como infectados y nueve como no infectados.

En el &mbito escolar se incluyen a tres adultos con-
tactos directos del aula, clasificAindose uno como infec-
tado y dos como no infectados.

Curso de la investigacion

En el transcurso del estudio la Directora del colegio
comunica que otro nifio de la misma aula, el cual se
estaba estudiando por otro motivo, se le habia realiza-
do una prueba de IM con resultado de 15 mm de indu-
racién (no vacunado TB).

Ante la presencia de dos casos con IM positiva en el
curso de dos afios aula A (2A), se consider6 necesario
ampliar el ECC a todos los alumnos de la clase afecta-
da y a todos los trabajadores del Centro Escolar. E1 25 de
junio se realiza una reunién informativa con los padres
y se solicita autorizacién escrita para realizar la IM.

El dia 27 de junio se realiza la IM al aula 2A y al resto
de adultos que trabajan en la guarderia. Dado que el
caso indice referia sintomas inespecificos desde
diciembre de 2007 se consider6 sujeto susceptible de
estudiar a todo adulto que hubiera tenido relacién con
la guarderia durante el curso 2007/08. En total se iden-
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Resultados intradermorreaccion de Mantoux (IM)
y pruebas de imagen

1 ANOD A 17 0 0| 17| 100

1 ANO B 15 1 67 | 14| 933 1

2 ANOS A 23 | 11| 478 | 12| 522 5 6
2 ANOS B 23 31 130 | 20| 870 1 2
3 ANOS A 20 0 0| 20| 100

3 ANOS B 20 0 0| 20| 100

4 ANOS A 23 0 0| 23| 100

4 ANOS B 22 0 0| 22| 100

5 ANOS A 21 0 0| 21| 100

5 ANOS B 22 0 0| 22| 100

TAC: tomografia axial computerizada.

tificaron a 49 adultos con este criterio, localizdndose y
estudidndose a 41.

De los 21 nifios estudiados del aula 2A, nueve resul-
taron con IM positiva y 12 IM negativa. De los 41 adul-
tos, 18 (43'9%) dieron positivo a la prueba de IM y los 23
(56'1%) restantes dan IM negativas (Tabla 1).

Con todos las IM positivas se procede de acuerdo con
el ECC dirigido a descartar enfermedad activa. En los
ninos, ademas, se estudian los contactos familiares para
descartar fuentes de infeccién externas el centro escolar.

Ante la informacién disponible en ese momento, en
el aula 2A de 23 ninos habia un caso confirmado y 10
en estudio (lo que supone una tasa de IM positiva del
47'8%), se decide ampliar el estudio a todos los nifios de
la guarderia. El dia 4 de julio se realiza la IM al resto de
ninos asistentes a la guarderia (182), cuatro fueron IM
positivo (22%).

Asi pues, una vez finalizado el estudio, se observaba
como los grupos de dos afios A y dos anos B presenta-
ban unas tasas de ataque de IM positiva claramente
superiores al resto de grupos, con valores de 47'8% y
13’0% respectivamente. Al mismo tiempo, entre ambos
incluian el 93'3% del total de IM positivas (Tabla 1).

El estudio mediante técnicas de imagen (radiografia
de térax y TAC) de los IM positivos dio como resultado
la clasificacion de seis de los ninos y un adulto como
caso. El estudio radiolégico convencional fue sugerente
de TB en cuatro ninos y un adulto. Entre los nifos nega-
tivos se realizd TAC en tres, siendo clasificados dos de
ellos como enfermedad TB. Se observaron adenopatias
hiliares de 8 y 9 mm respectivamente y, en uno de los
casos dos noédulos subpleurales en parénquima pulmo-
nar de 3’8 mm en segmento posterobasal de LID.
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Relacion nivel de contacto vs infeccion / enfermedad entre
nifios. Tasa de Ataque (TA)

ALTO 23 11 47’8 5 217%
MEDIO 23 3 13°0 4'3%
BAJO 159 1 0'6 1 0'6%

Positivo 11 |1478% | 3 | 130% 1] 06% | 15| 73%
Negativo | 12 | 522% | 20 | 87°0% | 158 | 99'4% | 190 | 92'7%
TOTAL 23 23 159 205

El estudio de laboratorio se realizd en cinco nifios y
el adulto, confirmandose el cultivo positivo a Mycobac-
terium tuberculosis complex en esputo del adulto y en
cultivo de jugo gastrico de uno de los nifos (Tabla 1).

El adulto clasificado como caso correspondia a una
mujer rumana de 21 aflos de edad que residia en Espa-
Na desde 2004 y habia trabajado como ayudante en el
aula 2A entre septiembre y diciembre de 2007. A finales
de diciembre refiere un proceso catarral de vias altas con
tos, expectoracion verdosa, fiebre y dolor costal izquier-
do que mejoré con tratamiento antibiético. Dos semanas
antes del diagnéstico de TB presentd un cuadro de fie-
bre, tos y expectoracién escasa.

Atendiendo a la relacién de este adulto con los nifios
se pueden diferenciar tres niveles de riesgo. Observa-
mos un riesgo alto en el aula 2A con contacto estrecho
de mas de seis horas diarias, riesgo medio en el aula 2B
con contacto menor de seis horas diarias y menos
directo y un riesgo bajo en el resto de clases con un
contacto esporadico. Esta gradacién se corresponde
con las tasas de ataque de infectados y enfermos
observados (Tabla 2).

La investigacién en los ninos se completé con la rea-
lizacién del ECC en 19 convivientes, de los que cinco
(26'3%) se clasificaron como infectados y 14 (73'7%)
como no infectados.

La investigacién del adulto enfermo se completd con
el ECC a siete personas que se clasificaron tres (42'9%)
como infectados y cuatro (57°1%) como no infectados.

En septiembre de 2008 se realizé la segunda IM, no
observandose ningun viraje tuberculinico.

Asi pues, una vez finalizado el estudio del brote epi-
démico se han diagnosticado ocho casos de TB (un
adulto y siete ninos). Esto supone una Tasa de Ataque
de TB del 3’41 entre los ninos, mientras que la Tasa de
Ataque de IM positiva ha sido del 7'31% (tabla 1). Debe
destacarse que sélo uno de los ninos presenté manifes-
taciones clinicas sugerentes de patologia pulmonar,
siendo los otros seis totalmente asintomaticos.
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Tasa de Ataque por Aulas

1 0 1
GG-1B | % de AULA
100% 0% | 100,0%
AULA | GG-2A | % de AULA > 6 L
° 45,5% 545% | 100,0%
1 2 3
GG-2B | % de AULA
¢ 333% | 66.7% | 1000%
7 8 15
TOTAL % de AULA
46,7% | 533% | 100,0%
Discusidon

Se encuentra ampliamente descrito que en la génesis
de las microepidemias de TB que afectan a ninos se
encuentra un adulto bacilifero. Adulto que, habitualmen-
te, se diagnostica en el dmbito del estudio de contactos
realizado a partir del diagnéstico de un caso indice en un
niflo. Igualmente, el impacto del brote epidémico se
encuentra asociado al retraso diagnéstico del adulto®.

En nuestro caso, el adulto present6 sintomas respi-
ratorios en diciembre, y trabajé en la guarderia entre
septiembre y diciembre, por lo que podemos estimar
que durante esa época fue bacilifero y transmitié la
infeccién de los nifios. Asi pues, y dado que el paso de
infeccién latente a enfermedad tuberculosa es mas
réapido en los menores de dos afnos®19, los seis meses
transcurridos desde el momento de la infeccién hasta
el inicio del ECC en los nifios explicarian la elevada pro-
porcién de casos de TB observada entre los infectados.

Estas circunstancias nos llevan a recomendar la con-
veniencia de realizar un cribado de TB en los trabaja-
dores de centros escolares al inicio de su actividad
laboral. Ello facilitaria el tratamiento de la infeccién
tuberculosa latente, si estuviera indicado, pero, sobre
todo, serviria para tener una referencia de una IM pre-
via, muy util a la hora de valorar un resultado positivo
en el entorno de un ECC.

Una peculiaridad del brote que nos ocupa es que el
caso primario fue una mujer inmigrante rumana. Ruma-
nia, segun datos de la Organizacién Mundial de la Salud,
tuvo una tasa de incidencia de tuberculosis en 2006 de
128 casos por 100.000 habitantes, muy por encima de los
30 casos estimados, segin la misma fuente, en Espafia.
Si tenemos en cuenta que los factores que mas influyen
en el desarrollo de la TB en inmigrantes son proceder de
un pais con tasas de incidencia elevadas, especialmente
si superan los 100 casos por 100.000 habitantes y el ser
un adulto joven que hace menos de cinco anos que ha
llegado al pais receptor.6.10-11 nos encontramos con que
nuestro caso cumplia todas las caracteristicas para
haberle realizado un cribado de TB en alguno de sus
contactos previos con el sistema sanitario.

El tamario de los brotes epidémicos de TB es propor-
cional a un dato fijo, el retraso diagnostico del caso pri-
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mario, y a dos variables, el tiempo de contacto y a la
proximidad de la relacién de los ninos con el adulto
bacilifero®. En nuestro caso hemos clasificado estas
variables en tres niveles de riesgo y las Tasas de Ataque
para IM positiva y casos se corresponden con el nivel
riesgo. (Tabla 2).

El diagnéstico de la TB infantil es un problema com-
plejo, puesto que suele presentarse en un elevado por-
centaje de casos, como un cuadro clinico muy inespe-
cifico, cuando no directamente asintomatico. Asi pues,
su diagnostico se basa en una prueba de tuberculina
positiva, dentro de un contexto epidemiolégico, y con
una radiologia de térax sugerentel?4 precisando de
baciloscopia y/o cultivo de muestras de jugo gastrico
para llegar a la certeza diagndstica.

En el presente brote Unicamente el caso indice pre-
sentd clinica, siendo el resto de ninos asintomaticos. La
radiografia de térax presentd imégenes sugerentes en
cinco de los ninos, clasificando mediante las imagenes
de TAC otros dos casos mas entre los nifnos.

El papel de los estudios de TAC en el diagndstico de la
TB infantil se encuentra sometido a controversia. Parece
demostrada su utilidad para diferenciar la fase de infec-
cién latente de la enfermedad en los ninos sintomaéticos
con tuberculina positiva, radiologia de térax normal o
dudosa y en un ambiente de fuerte sospecha epidemio-
légica’8. No es tan evidente que las imagenes obtenidas
con TAC en nifos asintomaticos y con radiologfa conven-
cional normal indiquen la evolucién a la fase de enfer-
medad®810, Asi pues, creemos que en nifios pequenos
(especialmente menores de dos anos) asintomaticos con
IM positiva y radiografia de térax normal se debe consi-
derar seriamente la realizacién de TAC ya que las adeno-
patias pueden ser dificiles de diagnosticar dentro del pro-
tocolo de un ECC realizado ante un brote epidémico.

En la infancia el diagnéstico microbiolégico de TB no
es facil debido a la dificultad en obtener muestras de
esputo, por lo que se recurre a la muestra de jugo gas-
trico, aunque es una muestra con baja carga bacilar®.
La sensibilidad del examen directo de frotis de jugo
gastrico en nifnos suele ser menor del 10%>16 y el ren-
dimiento del cultivo oscila entre el 25 y 50V %, ademés
de necesitar 45 dias para ser considerado negativo. No
obstante son técnicas que deben realizarse pues per-
miten conocer el patrén de resistencias y, en caso de
brote epidémico, comprobar genéticamente que los
casos provienen de una fuente comun.

Una alternativa seria la reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) por ser un método rapido y de sensi-
bilidad algo mayor que el cultivo’®, aunque su especifi-
cidad puede variar entre laboratorios y determina
tanto gérmenes vivos como muertos. Asi pues, pode-
mos considerarla una prueba complementaria al culti-
vo de jugo gastrico y nunca sustitutoria.
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