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Vigilancia de difteria. Casos notificados a la Red Nacional de Vigilancia
Epidemioldgica, Espaiia, afio 2021

Antecedentes

La difteria es una enfermedad bacteriana aguda que afecta principalmente al tracto respiratorio
superior —mucosa nasal, amigdalas, laringe o faringe— (difteria respiratoria) y con menor
frecuencia a la piel (difteria cutanea) u otras localizaciones (conjuntiva, vagina). La difteria esta
causada por cepas de Corynebacterium diphtheriae y ocasionalmente de Corynebacterium
ulcerans o Corynebacterium pseudotuberculosis. Para que una cepa produzca toxina tiene que
estar infectada por un bacteriéfago que contenga el gen de la toxina diftérica tox. La toxina
produce necrosis local de los tejidos y puede causar complicaciones sistémicas como neuritis y
miocarditis.

La difteria es una enfermedad de declaracién obligatoria. Desde el afio 2013 el protocolo de
difteria de la Red Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (RENAVE) incluye la vigilancia y
notificacién de casos de difteria respiratoria, cutdnea y de otras localizaciones. Un caso de
difteria confirmado por laboratorio requiere el aislamiento en una muestra clinica de una cepa
de Corynebacterium diphtheriae, Corynebacterium ulcerans o  Corynebacterium
pseudotuberculosis productores de toxina.

Para poder clasificar una cepa como productora de toxina es necesario realizar el test de Elek.
Algunos aislamientos poseen el gen tox de la toxina, pero bioldgicamente no lo expresan. En
estos casos un resultado positivo en la amplificacion del gen tox por PCR debera ser interpretado
con cautela y debera ser confirmado mediante un método fenotipico (test Elek) ya que los test
basados en la PCR no demuestran que la cepa sea toxigénica.

El Programa de infecciones causadas por especies toxigénicas del género Corynebacterium_del
Centro Nacional de Microbiologia (CNM) proporciona a los hospitales y laboratorios de salud
publica la caracterizacidn microbioldgica de los casos individuales, especialmente en Ia
confirmacién de la especie y en la realizacion del test Elek para el estudio de toxigenicidad.

En Espafia la vacunacidn frente a difteria se establecié en forma de campafias con vacuna DTP
en los primeros afios de la década de 1960 y a partir de 1975 se incluyd en el calendario de
vacunacion infantil. Las altas coberturas de vacunacién han reducido drasticamente la incidencia
de difteria.

Entre 2014 y 2020 se notificaron a la RENAVE 10 casos de difteria toxigénica. Ver: Situacion de
la difteria en Espafia. Caracteristicas microbioldgicas, clinicas y epidemioldgicas de las cepas de
C. diphteriae, C. belfantii, C. rouxii y C. ulcerans identificadas en Espafia, 2014-2020. Afo 2021.


https://www.isciii.es/QueHacemos/Servicios/VigilanciaSaludPublicaRENAVE/EnfermedadesTransmisibles/Documents/archivos%20A-Z/DIFTERIA/Protocolo%20de%20Vigilancia%20de%20Difteria.pdf
https://www.isciii.es/QueHacemos/Servicios/VigilanciaSaludPublicaRENAVE/EnfermedadesTransmisibles/Documents/archivos%20A-Z/DIFTERIA/Protocolo%20de%20Vigilancia%20de%20Difteria.pdf
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=08/02/2022-fc27d35665
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
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Casos de difteria notificados a la RENAVE, Espaia 2021

En el aio 2021 se confirmd un caso de difteria cutanea en Galicia. El paciente, un hombre de 55
afios, era originario de Senegal y habia llegado a Espafia en 2006. El Gltimo viaje a su pais lo habia
hecho 14 anos antes del diagndstico. La lesidn era una ulcera dolorosa en una pierna con varios
meses de evolucidn por lo que habia recibido varios cursos de tratamiento antibidtico, primero
con amoxicilina-clavuldnico y posteriormente con ciprofloxacino y mupirocina. Tras identificarse
Corynebacterium diphtheriae en una muestra de la Ulcera, se inicié tratamiento con
eritromicina. Para control pos-tratamiento se estudiaron muestras de exudado nasal y faringeo
del paciente, con resultado negativo. Tras la mejoria clinica se inicié pauta de vacunacion con
dTpa.

Las muestras se estudiaron en el Laboratorio de difteria del CNM, dénde se confirmd la especie,
Corynebacterium diphtheriae y la toxigenicidad de la cepa - PCR positiva para el gen tox y test
de ELEK positivo; se identifico el biotipo mitis.

Los contactos del caso declaran que viajaron por ultima vez a Senegal entre 1-4 aifos antes del
diagndstico del caso. Se estudiaron las muestras de exudado nasal y faringeo de cinco contactos
con resultado negativo en el cultivo de C. diphtheriae. Se realizé profilaxis con eritromicina y
vacunacion con vacuna Td.

Caracteristicas de los casos de difteria notificados a la Red Nacional de Vigilancia Epidemiolégica, afio 2021

. B e . Deteccién | Expresion
Comunidad Pais R L .., |Clasificacién . .. . . .
. Edad |Sexo e L Ci Hosp Origen Vacunacion Riesgo gen tox |de la toxina Agente Observaciones
Auténoma Nacimiento Caso
(PCR) (ELEK)
Entre los contactos
del caso hay personas
Originario C. diphtheriae que viajaron por
Galicia 55 H Senegal Cutdnea No No Confirmado |No importado ND* de Senegal Positivo Positivo toxigénico (ltima vez a Senegal
biovariedad mitis | entre 1-4 afios antes
delincio de sintomas
Paciente con
consultas repetidas
por un cuadro
Cla C. diphtheriae no- ingiti
72 H Espafia Faringea Si Si Descartado |No importado No Negativo NA P L de nasofaringitis
Mancha toxigénico aguda, otitis media y
multineuritis craneal

ND*= Sin informacion

En otro caso con clinica de localizacion faringea, en el que se identificéd C. diphtheriae por cultivo,
se descartd toxigenicidad de la cepa por PCR negativa; el caso se notificé a RENAVE como caso
descartado de difteria.
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Otros eventos: notificacion de aislamientos de Corynebacterium diphtheriae que no se
confirmaron en el Laboratorio de Difteria del CNM

En el afio 2021 en dos ocasiones se notificd el aislamiento de cepas de Corynebacterium
diphtheriae en muestras clinicas de pacientes. En un caso el estudio posterior de las muestras
en CNM, con técnicas especificas, concluyd que no se pudo identificar ninguna de las especies
de Corynebacterium potencialmente toxigénicas; en otro caso, por problemas con la muestra
original, no pudo realizarse la investigacién en el CNM.

La utilizacién de técnicas de laboratorio sistematicas puede conducir a la identificacion de cepas
de Corynebacterium de las especies potencialmente toxigénicas que después, utilizando
técnicas de laboratorio mas especificas, no se confirman.

Discusion

La difteria sigue siendo endémica en amplias zonas del mundo; la tendencia creciente de viajes
internacionales incrementa la posibilidad de difteria importada. La vacunacién constituye la
mejor medida de prevencion frente a la difteria.

El reservorio de Corynebacterium diphtheriae es exclusivamente humano y el modo de
transmisién mas frecuente es el contacto con un enfermo o con un portador. Corynebacterium
ulcerans se asocia con la transmisidon desde animales domésticos, fundamentalmente perros y
gatos.
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https://www.sanidad.gob.es/profesionales/saludPublica/prevPromocion/vacunaciones/calendario-y-coberturas/docs/CalendarioVacunacion_Todalavida.pdf
https://www.isciii.es/QueHacemos/Servicios/VigilanciaSaludPublicaRENAVE/EnfermedadesTransmisibles/Paginas/Difteria.aspx
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
http://gesdoc.isciii.es/gesdoccontroller?action=download&id=28/02/2022-6d51c722cf
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Informe elaborado por:

Josefa Masa Calles y Noemi Lopez-Perea, Centro Nacional de Epidemiologia. CIBERESP. ISCIII.

Cita sugerida Centro Nacional de Epidemiologia. ISCIII. Vigilancia de la Difteria en Espafia.
Informe anual 2021. Madrid, 9 de junio 2022.




