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CASO CLINICO

Tos convulsa grave con hiperleucocitosis
e hipertension pulmonar.
Utilidad de la exsanguinotransfusion
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Resumen

Summary

Se presentan dos casos de tos convulsa con
leucocitosis elevada e hipertensién pulmonar que se
beneficiaron de exsanguinotransfusion.

Casos clinicos: se traté de un recién nacido de 27
dias y una lactante de 2 meses que tuvieron
diagndstico clinico y de laboratorio de tos convulsa.
La hiperleucocitosis en aumento y el hallazgo de
hipertensién pulmonar en el ecocardiograma unido a
la necesidad de asistencia ventilatoria mecéanica con
necesidades elevadas de O, planted la necesidad de
realizar exsanguinotransfusion.

La técnica se realiz6 en ambos casos sin
inconvenientes y la evolucion fue favorable.
Discusion: la tos convulsa, al igual que en varias
partes del mundo, constituye un problema para los
lactantes pequerios, no protegidos por la
inmunizacién. Una de las complicaciones es el
desarrollo de cifras altas de leucocitos y de
hipertensién pulmonar. La reduccién de la masa
leucocitaria a través de leucorreducciéon o
exsanguinotransfusion se aconsejan en estos casos.
No encontramos descripciones previas de su uso en
nuestro medio.

Palabras clave: TOS FERINA
LEUCOCITOSIS
HIPERTENSION PULMONAR

RECAMBIO TOTAL DE SANGRE

Two cases of whooping cough with high leukocytosis
and pulmonary hipertensién who benefited from
exchange transfusion.

Clinical cases: newborn 27 days and two months old
infant who had clinical and laboratory diagnosis of
whooping cough. The increasing leukocytosis and the
finding of pulmonary hypertension on echocardiogram
coupled with the need for mechanical ventilation with
high needs necsidad O, raised the performing
exchange transfusion.

The technique was performed in both cases smoothly
and had a favorable outcome.

Conclusion: whooping cough is a problem for young
infants not protected by immunization. One
complication is the development of high numbers of
leukocytes and pulmonary hypertension. The mass
reduction of leukocyte through leukoreduction or
exchange transfusion are recommended in these
cases. We found no previous descriptions of its use in
our midst.
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Introduccion

La enfermedad producida por Bordetella pertussis
(BP), tos convulsa o tos ferina, continta siendo una im-
portante causa de mortalidad dentro de las enfermeda-
des controlables por vacunas en todo el mundo pero que
afecta mas los paises en vias de desarrollo. Esta mortali-
dad es mayor en lactantes pequefios y persiste pese a los
cuidados intensivos y alguno de los sobrevivientes per-
manecen con secuelas a largo plazo'™. Muchas veces
la enfermedad no tiene las caracteristicas tipicas y no es
clinicamente reconocida por lo que hay autores que sos-
tienen que las cifras de mortalidad pueden ser atin ma-
yores que las denunciadas®”.

En Uruguay en los ultimos afios se han presentado
comunicaciones que manifestaban la presencia de la en-
fermedad, tal como sucede en practicamente todo el
mundo®?.

Los comunicados del Ministerio de Salud Publica
(MSP) confirman el importante numero de casos denun-
ciados en el afio 2011"%; a octubre de 2011 al menos
ocho lactantes fallecieron por esta enfermedad, afio en
que la mortalidad infantil aumenté en un punto (7,7%o en
2010 a 8,9%o en 2011).

Las formas graves de tos convulsa pueden adoptar
diversas presentaciones. Una de ellas es con leucocitosis
muy importantes, que recuerdan reacciones leucemoi-
des y que se acompaiian de hipertension pulmonar e hi-
poxemia. Se han propuesto para esa eventualidad diver-
sos modos terapéuticos: 0xido nitrico, inotropicos que
favorezcan la circulacion pulmonar, oxigenacién por
membrana extracorporea (ECMO), ventilacion de alta
frecuencia y otros' ¥, El algunos trabajos se menciona
la importancia de la exsanguinotransfusion (EXT) o de-
plecion leucocitaria como de suma utilidad para el trata-
miento de estos casos'''%.

Se presenta la evolucion de dos lactantes pequefios
con tos convulsa grave, que fueron tratados con exsan-
guinotransfusion y que tuvieron buena evolucion.

Casos clinicos

1. Ingreso en junio de 2012 con 27 dias de edad, con an-
tecedentes de hacinamiento y fumadores en el ambien-
te, 7° embarazo no controlado, bien tolerado, parto a las
39 semanas, peso 3.240 g.

Cursaba enfermedad de una semana de evolucion
con reiteradas consultas por tos, rinorrea, polipnea. El
dia del ingreso aumenta la polipnea, consultan en servi-
cio de emergencia y se decide su traslado a cuidados in-
tensivos donde llega con oxigeno por canula nasal satu-
rando 97%, quejido respiratorio, aleteo nasal, tiraje ge-
neralizado. Frecuencia cardiaca 190 p.m. frecuencia
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respiratoria 84 p.m. Dada la gravedad se decide iniciar
asistencia ventilatoria mecanica (AVM).

Previo a la EXT (realizada a los 5 dias del ingreso a
CTI) se encontraba en AVM en modo asistida controla-
da, FiO, de 40%, delta P de 20 cm H,O y PEEP 5 cm
H,0. Mejoria progresiva luego de la EXT, que no fue ne-
cesario reiterar. Buena evolucion; alta del CTI.

Otros datos de caracteristicas clinicas y evolutivas
se muestran en la tabla 1.

2. Ingreso en julio de 2012, 2 meses, nacido a término,
amamantada durante el primer mes, luego leche modifi-
cada en distintas diluciones, con mal incremento
ponderal.

Cursaba enfermedad de una semana de evolucion
con rinorrea, tos escasa, en ocasiones en accesos, recha-
zo del alimento. Sin fiebre.

El dia del ingreso la encuentran palida, con quejido
respiratorio. Consultan en servicio de emergencia donde
llega palida y deshidratada. Frente a la gravedad deciden
intubacion endotraqueal e inicio de AVM. Se traslada a
unidad de terapia intensiva.

Previo ala EXT (que se realiza a las 48 horas del in-
greso a CTI) se encontraba en AVM en modo asisti-
da-controlada con FiO, 45%, frecuencia respiratoria 30
p.m., tiempo inspiratorio 0,5, delta P 20, presion inspira-
toria de 28 cm de H,O, presion al fin de la expiracion
(PEEP) 8 cm H,0. Mejoria progresiva luego de la EXT,
que no fue necesario reiterar. Buena evolucion; alta del
CTL

Otros datos de caracteristicas clinicas y evolutivas se
muestran en la tabla 1.

Discusion

En el afio 2011 las autoridades sanitarias denunciaron
un brote muy importante de enfermedad por BP; se re-
portaron 636 casos, lo que constituye 10,6 casos por
100.000 habitantes, con al menos ocho fallecidos'?.
Esto seguramente fue un factor contribuyente para el
aumento de la mortalidad infantil de ese afio, ya que to-
dos los fallecidos fueron menores de un afio.

Los dos pacientes presentados fueron hospitalizados
en el ano 2012, lo que demuestra la endemicidad de la
enfermedad.

Ambos, debido a su edad, no estaban protegidos por
la inmunizacion, tal como lo mencionan la mayor parte
de las publicaciones sobre el tema; los casos graves se
observan en los menores de 6 meses"' "'¥. Tampoco las
madres habian recibido inmunizacién durante el emba-
razo ni se desarroll6 la estrategia “capullo”, tal como lo
estan recomendando algunas guias de inmunizacio-
nes(19,20)'

La complicacion descrita mas grave de la infeccion
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Tabla 1. Principales caracteristicas clinicas y de laboratorio de los pacientes analizados

Caracteristicas

Caso 1

Caso 2

Dias de hospitalizacion en CTI

Edad — sexo

Inmunizaciones

Vacuna de pertussis a la madre en el embarazo
Meétodo diagndstico

Coinfecciones

Frecuencia cardiaca al ingreso

Leucocitosis valor y fecha de realizacion.

Ecocardiograma

Datos de oxigenacion previos a la EXT

EXT

Inotropicos
Vasodilatadores
Diuréticos
Convulsiones
Anticonvulsivantes

Antibioticos

Alimentacion Parenteral
AVM

Denuncia al MSP

15

27 dias varén

BCG al nacer

No

PCR para BP (al 3er dia)
ANF negativo

190 p.m.

Al ingreso:11900 (3/6)
Pre-EXT 50.400 (8/6)
Post-EXT 16.900 (8/6)

1) Normal
2) HTP leve- Pre EXT
3) Normal- Post EXT

Pa0y/FiO; 170
107

Recambio de 640 ml (2 volemias) en
alicuotas de 20 ml

No

Sildenafil

Furosemida

Si

Fenobarbital
Cefotaxime

Ampicilina
Claritromicina

No

Si, 14 dias convencional

Si

13

2 meses nifla

BCG al nacer

No

PCR para BP (al 3er dia)
ANF negativo

200 p.m.

Al ingreso: 36200 (18/7)
Pre-EXT: 45.300 (19/7)
Post-EXT 16.300 (19/7)

1) Normal
2) HTP leve/moderada Pre EXT
3) Normal- Post EXT

Pa0,/FiO, < 100
10 10

Recambio 620 ml (2 volemias) en
alicuotas de 10-20 ml

Dobutamina

Sildenafil

Furosemida

No

No

Ceftriaxona

Ampicilina
Azitromicina

Si

Si, 13 dias convencional

Si

dena de polimerasa; BP: Bordetella pertussis.

ANF: aspirado nasofaringeo; AVM: asistencia ventilatoria mecanica; HTP: hipertension pulmonar; EXT: exsanguinotransfusion; MSP:
Ministerio de Salud Publica; IO: indice de oxigenacion; PaO,/FiO,: presion arterial de O/fraccion inspiratoria de O,; PCR: reaccion en ca-

por BP es la neumonia con hiperleucocitosis e hiperten-
sion pulmonar (HTP)@"*.

Aun no esta totalmente aclarada la patogénesis de la
HTP. Se ha propuesto que el dafio del epitelio alveolar y
bronquial mediado por toxinas producidas e inducidas
por BP podria llevar a un aumento de las resistencias de
la vasculatura pulmonar lo que produciria HTP y final-
mente colapso circulatorio”. Pero también se ha reco-

nocido, y esto es lo que los autores creen que ha sucedi-
do en estos casos, que la asociacion entre la hiperleuco-
citosis y la gravedad de la enfermedad y larespuesta a la
exsanguinotransfusion, es de vital importancia. Se ha
descrito el hallazgo de trombos leucocitarios en arterias
pulmonares de lactantes fallecidos'**>?.

La hiperleucocitosis, desencadenada por la toxina
pertussis producida por BP, tiene un rol al parecer fun-
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damental en el desarrollo de los acontecimientos que de
no mediar tratamientos adecuados terminan en el falle-
cimiento del nifio®*,

En las primeras comunicaciones sobre el tema no se
relacionaba la hipertension pulmonar con las cifras de
leucocitos o no se percibia su importancia®**".

Hay varias interrogantes que atn no tienen respues-
tas definitivas.

En efecto, no se sabe con certeza cual es la cifra de
leucocitos que definitivamente necesita de tratamiento
deplectivo. Un primer informe establecia que la presen-
cia de mas de 100.000 leucocitos/mm? se asocia con
mortalidad independientemente de otras variables®.
Entre las pocas comunicaciones presentadas con rela-
cion a procedimientos de depleccion leucocitaria, hay
cifras variables en las que se decide el procedimiento a
pacientes gravemente enfermos “**).

Una posible objecion al tratamiento de los pacientes
presentados es que se realizd exsanguinotransfusion con
cifras que no parecian tan elevadas. Lo cierto es que el
seguimiento con ecocardiograma demostr6 en ambos
casos el desarrollo de hipertension pulmonar, y que una
vez realizada la técnica la hipertension del circuito pul-
monar desaparecio. Se han reportado casos con cifras si-
milares que fallecieron”. Pero los indices que marcaban
la oxigenacion, tanto la PaO,/FiO, como el IO de ambos
pacientes traducian compromiso respiratorio severo.

Ambos pacientes estaban con asistencia ventilatoria
mecanica convencional, con necesidades de presion es-
piratoria (PEEP) y niveles elevados de oxigeno y que a
ambos se les habia incorporado un vasodilatador
pulmonar como el sildenafil.

En las comunicaciones analizadas no se han visto
buenos resultados con vasodilatadores pulmonares co-
mo alcalinizacion, tolazolina, diferentes métodos de
ventilacién como alta frecuencia, ECMO, y otros®**.

Los autores plantean que la relacion entre hipoxe-
mia, hipertension pulmonar, controlada a través del eco-
cardiograma, revela datos que no permiten medirla con
precision y la hiperleucocitosis debe analizarse en con-
junto para decidir la deplecion leucocitaria.

En nuestro medio la forma de deplecion es a través
de la exsanguinotransfusion. Este método cuenta con
pocos inconvenientes que controlados a través del he-
moterapeuta y los intensivistas pediatricos son relativa-
mente sencillos de solucionar'**.

En ambos casos se realiz6 el recambio de dos vole-
mias en alicuotas de 10 a 20 ml, que fueron bien tolera-
das. El descenso de la cantidad de leucocitos fue en am-
bos pacientes evidente y si bien hubo algiin aumento
posterior, no se necesitdé en ninguno de los casos repetir
la exsanguinotransfusion. Hay algunos autores que re-
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portan que fue necesario repetirla por el efecto de
“rebote” en la leucocitosis.

Es necesario tomar las medidas mas adecuadas para
evitar la enfermedad en los lactantes no protegidos por
la inmunizacion debido a su edad. Es sabido que son
adolescentes y adultos principalmente quienes transmi-
ten BP a los lactantes®*".

Se deben discutir estrategias como: a) vacunacion
cada 10 afios con TdaP; b) vacunacion de embarazadas;
c) estrategia capullo.
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