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Estudio Clinico Epidemiologico de Tos Ferina en lactantes

menores de 6 meses, internados en tres hospitales de Lima
—Peru durante los arnios 2003 -2008.

Study Clinical and Epidemiological of Whooping Cough in Breast-Fed Babies under
6 months admitid in three Hospitals of Lima - Peru over the years 2003 — 2008 .

Castillo ME', Petrozzi V?, Vera MP, Reyes I, Bada C°, Saénz AS.

RESUMEN

Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de lactantes menores de 6 meses
internados por tos ferina, en 3 hospitales de Lima: Instituto Nacional de Salud del Nifio, Hospital de
Emergencias Pediatricas y Hospital Nacional Daniel Alcides Carrién, entre los afios 2003-2008.

Material y métodos: Se realizé un estudio descriptivo. Se recolecté en una ficha, los datos de las historias
clinicas de lactantes menores de 6 meses con el diagndstico de egreso de Sindrome Coqueluchoide y/o Tos
Ferina. El diagnéstico final de Tos Ferina se realizé en base a las definiciones operativas del MINSA.
Resultados: Se ubicaron 589 historias clinicas con diagnéstico de Sindrome Coqueluchoide y/ o Tos Ferina;
de ellas cumplieron la definicion operacional de Tos Ferina 312/589 (63%), 293/312 (94%) fueron casos
probables, 19/312 ( 6%) casos confirmados (15 de ellos tenian Inmuno Fluorecencia Directa (IFD) positiva
y 4 confirmados por cultivo). Se observd mayor numero de hospitalizaciones en primavera y verano. Los
padres (48.2%) y de ellos la madre (36.5%), fueron el contacto epidemiolégico mas frecuente. De 70 lactantes
mayores de 3 meses, el 30% no tenian las dosis de vacuna DTPw adecuadas para su edad al momento
de enfermarse, por lo que no estaban protegidos. Los lactantes de menos o igual a 3 meses (242/312)
presentaron con mas frecuencia signos de gravedad: apnea (90%), dificultad para lactar (83,9%) y cianosis
(78,4%). Las complicaciones mas frecuentes fueron: Sindrome Obstructivo Bronquial Agudo (SOBA)
(63.3%), neumonia (25%) y atelectasia (6%). Fallecieron 8 lactantes (2,6%). Las causas de fallecimiento
fueron: neumonia y sepsis 4/8, sepsis 3/8 y un caso por Sindrome de Dificultad Respiratoria Aguda (SRA).
Conclusiones: La mayoria de los lactantes menores de 6 meses, fueron casos probables de Tos Ferina.
Se encontrd casos confirmados en el 6% de casos. Se hospitalizaron mas en los meses de primavera y
verano. Los contactos epidemiolégicos mas frecuente fueron los padres y de ellos la madre. La mayoria
de los lactantes menores de 6 meses no tenian dosis completa de vacuna DTPw. La letalidad fue de 2.6%.
Palabras clave: Tos Ferina, lactantes menores de 6 meses, caracteristicas clinico epidemiologicas.
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Nifio (INSN), Hospital de Emergencias Pediatricas
(HEP) and Hospital Nacional Daniel Alcides
Carrion (HNDAC) between the years 2003-2008.
Material and methods: There was realized a
descriptive study. There was gather the information
of the clinical histories of breast-fed babies
under of 6 months by the diagnosis of Syndrome
Coqueluchoide and/or Whooping Cough in a
card. The final diagnosis of Whooping Cough was
realized on the basis of the operative definitions of
the MINSA.

Results: 589 clinical histories were located, of
them 312/589 (53 %) they were a whooping
cough; 293/312 (94 %) there were probable cases,
19/312(6%) cases confirmed, of them 15 for IFD
and 4 for culture. It was observed more number of
hospitalization in spring and summer. The parents
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(48.2 %) and of them the mother (36.5 %), was the
frequent epidemiological contacts. Of 70 breast-
fed babies over 3 months, the 30% not had the
doses adequate of vaccine DTPw to the moment
to fall ill, therefore were not protected. The breast-
fed babies minor or equal of 3 months (242/312)
presented with more frequency severe signs:
apnea (90 %), impede tofeed (83,9 %) and cyanosis
(78,4 %). The most frequent complications were:
bronchial obstruction (63.3 %), pneumonia (25 %)
and atelectasia (6 %). There died eight breast-
fed babies (2,6 %). The reasons of death were:
pneumonia and sepsis 4/8, sepsis 3/8 and a case
for Acute Respiratory Distress syndrome.
Conclusions: The majority of the breast-fed babies
under of 6 months, were defined as probable cases
of Whooping Cough. We found a prevalence of
cases confirmed of 6 %. They were hospitalized
more in the springs months and summer. The most
frequent epidemiological contact were the parents
and of them the mother. The maijority of the breast-
fed babies under of 6 months were had no full
complete dose of vaccine DTPw. The lethality was
2.6 %.

Key words: Whooping Cough/nursing under 6
months/ clinical epidemiological characteristics.

INTRODUCCION

La Tos Ferina, es una enfermedad respiratoria
aguda causada por la bacteria Bordetella pertussis,
patégeno exclusivamente humanoy de distribucion
universal. Se estima que la enfermedad tiene una
incidencia mundial de 50 millones por afio (90% de
los casos ocurren en paises en vias de desarrollo)
y es una de las causas mas frecuentes de muerte
por enfermedad inmunoprevenible, llegando de
300, 000 a 400,000 muertes por afio, sobre todo
en lactantes menores de 1 afio -4,

La introduccion de la vacuna a células enteras,
fue altamente efectiva en disminuir la incidencia
de la enfermedad en los afios setenta; pero en los
ultimos 15 afos se ha reportado un aumento de
la incidencia de la enfermedad en varios paises
como: Estados Unidos, Canada, ltalia, Japdn,
Argentina y Costa Rica entre otros 29,

Se ha observado de manera general, que la
enfermedad ha mostrado un cambio en la edad
de presentacion: Mientras que en la era pre-
vacunal, la enfermedad afectaba mayormente
a los nifios menores de 5 afios, actualmente el
grupo mas vulnerable y con mayor porcentaje
de complicaciones corresponde a los lactantes
menores de un afo ¥, siendo la fuente mas

importante de contacto los adolescentes y adultos,
quienes se han convertido en un importante
grupo susceptible a la enfermedad y que suelen
presentar formas atipicas de la misma (69

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
estimé que al menos 27 millones de nifios no
recibieron la primo vacunacién de DPT en el
2004 "9, En América Latina, segun la Organizacion
Panamericana de Salud (OPS), la vacunacién
contra Tos Ferina estimada a través de las tres
dosis de DPT en el primer afo de vida, ha tenido
un fuerte impacto positivo en reducir la incidencia
de la enfermedad.

Para el 2007 la cobertura en las Américas fue
del 93%, pese a ello se han reportado epidemias
recientes en Argentina (2006-2007), Costa
Rica (2006-2008) e importantes incidencias de
casos en Colombia, Venezuela y Panama. Estos
datos demuestran que a pesar de la reduccién
significativa de la incidencia de la enfermedad
desde la era pre-vacunal y a pesar de las altas
coberturas alcanzadas enlos paises, la B. pertussis
ha seguido circulando entre los adolescentes
y adultos, quienes han seguido trasmitiendo la
enfermedad a los lactantes no inmunizados o
parcialmente inmunizados.

Se han propuesto varios factores para explicar
este aumento de incidencia: La disminucién
de la inmunidad con la edad, cambios en el
microorganismo, el efecto de la vacunacion en
la dinamica de la infeccion y el mayor reporte de
casos logrado gracias a mejoras en los métodos
diagnésticos “.

La sospecha clinica de infeccion por Bordetella
pertussis dependera del grupo etario, del estado
previo del sistema inmunoldgico y de la historia
previa de vacunacion. El cuadro clinico tipico de
la enfermedad se debe sospechar en pacientes
de por lo menos dos semanas de evoluciéon
acompafados de: tos paroxistica (en quintas),
estridor agudo inspiratorio al final del paroxismo o
vomitos posteriores a la tos (tos emetizante).En los
menores de un afio, las infecciones por B. pertussis
pueden presentarse sin las caracteristicas tipicas
descritas, sino bajo la forma de apneas, cianosis,
dificultad respiratoria inespecifica o bradicardia.
En nifios, adolescentes y adultos, el Unico sintoma
puede ser tos prolongada “ ™.

Las complicaciones de la enfermedad son mas
frecuentes en los lactantes menores de un
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afio y pueden presentarse como: Neumonia,
apneas, encefalopatia, convulsiones, hemorragia
subconjuntival, falla en el crecimiento (por vomitos
post tos), hipertensién pulmonar y prolapso rectal.
En el adolescente y adulto las complicaciones
incluyen: Incontinencia urinaria, pérdida de
audicién, hernia inguinal, neumotérax, aspiracion,
fractura de costillas, diseccion de caroétida, y
neumonia ®. Se ha reportado raramente muerte.

Los lactantes menores de un afo constituyen el 50
a 70 % de los casos diagnosticados y la mayoria
de muertes se produce entre lactantes no inmuni-
zados "?. De ellos los lactantes menores de 6 meses
tienen mucho mayor riesgo de mortalidad por esta
enfermedad. Aproximadamente 1 de cada 200 nifios
menores de un afio y que han sido hospitalizados
mueren a consecuencia de este cuadro .

En una revision clinico patolégica se observo que
las causas directas de muerte de tos convulsiva
en el total de pacientes en los que se realizd
autopsias fue: Bronconeumonia (57.14%), edema
cerebral (19.4%), empiema pleural (9.52%),
Ulceras gastricas sangrantes (9,52%), meningitis
purulenta (4,76%) y neumotérax bilateral (4,76%) (4.

Para el diagnéstico definitivo de la enfermedad,
existen diferentes técnicas de laboratorio, como:
Cultivo, inmunofluorescencia directa (IFD),
serologia y Reaccién en Cadena de la Polimerasa
(PCR); que han contribuido con un mejor reporte
de los casos. A pesar de ello, son técnicas muy
susceptibles de ser afectadas en su sensibilidad
por diversos factores como: retraso en la toma de
muestra, problemas de transporte, contaminacion
de la muestra, técnicas en la toma de muestra,
estadio de la enfermedad, exposiciéon previa al
organismo, inmunizacion previa, administracién
previa de antibiotico.

Idealmente se obtiene la muestra a través de
aspirado nasofaringeo y si no es posible, se toma
mediante un hisopado nasofaringeo con un hisopo
estéril de alginato de calcio o dacrén “6.15.16)

El cultivo sigue siendo el estandar de oro, con una
especificidad del 100% pero con unabaja sensibilidad.
Esta es mayor en la fase prodromica o primera
semana de enfermedad (80-90%), reduciéndose
a 1-3% después de las 2 a 3 semanas de tos. La
inmunofluorescencia directa tiene una sensibilidad
de 10 - 50% y especificidad hasta 90% “.

La técnica de Reaccion en Cadena de Polimerasa
(PCR) es una técnica que ha mejorado la

sensibilidad del diagnéstico sobre todo en
circunstancias donde la probabilidad de aislar el
germen por cultivo es baja, con valores de 73 a
100% de sensibilidad y 85,9% de especificidad.
Cada protocolo requiere validacién para evitar
resultados falsos positivos (1721

La serologia es especialmente util en el diagndstico
tardio de tos prolongada en adolescentes y adultos,
con los resultados de cultivo y PCR negativos. La
serologia no es util en nifios menores de 2 afios
pues ellos no desarrollan anticuerpos medibles. El
test seroldgico mas especifico es dosaje de IgA o
IgG para toxina pertusica, que puede permanecer
por cuatro meses en 82% de los casos dentro de
un afio de infeccion @2,

Existe un notable subregistro de casos de Tos
Ferina en América Latina, probablemente por
las dificultades diagnésticas que hemos hecho
mencion, al inadecuado reporte, agregandose
el costo elevado de las técnicas diagndsticas
modernas.

En el Pery, tos ferina es una enfermedad de
notificacién obligatoria. Los casos registrados de
la enfermedad en los ultimos 3 aflos muestran un
aumento de casos notificados, pero el registro de
casos confirmados es muy inferior al esperado;
asi tenemos que para el 2008 el numero de casos
notificados fue de 1148, de los cuales 415 fueron
probables y solo 54 casos confirmados de tos
ferina por cultivo o inmunofluorescencia directa
(IFD) (MINSA-DGE-RENACE).

Segun reporte de la Oficina General de Estadistica
e Informatica del Ministerio de Salud, para el afio
2008, en promedio la cobertura de vacuna DPT
(Difteria, Pertussis, Tétanos), en el pais fue de
92%.

Por otro lado, en un estudio epidemiolégico de
sindrome coqueluchoide en lactantes menores de
6 meses, se observo que el 53% de los afectados
mostraron un calendario de vacunacion incompleto
con relacion a su edad @),

Con el objetivo de conocer mejor las caracteristicas
clinicas, epidemiolégicas y vacunales de los
lactantes menores de 6 meses que son los que
mas frecuentemente se hospitalizan con el
diagndstico de Tos Ferina , se seleccionaron tres
hospitales de Lima de tercer nivel de atencion:
1. El Instituto Nacional de Salud del Nifio (INSN),
que por sus caracteristicas se convierte en
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un hospital pediatrico de referencia a nivel
nacional;
2. El Hospital de Emergencias Pediatricas (HEP).
3. El Hospital Nacional Daniel Alcides Carridon
(HNDAC) -que atiende a nifios y adultos- ;
donde se llevo a cabo el presente estudio .

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio descriptivo, para lo cual se
solicité ala Unidad de Estadistica de cada hospital,
la relacion de las historias clinicas con diagndstico
de egreso de Sindrome Coqueluchoide (CIE10)
y/o Tos Ferina en lactantes menores de 6 meses
que estuvieron hospitalizados en tres instituciones
de salud: INSN, HEP y el HNDAC; durante el
periodo 2003 — 2008 para su respectiva ubicacion y
revision. Se recolectaron los datos de las historias
clinicas en una ficha elaborada ex profeso .

Para fines de nuestro estudio el diagndstico final de
Tos Ferina, se realizd con base en las definiciones
operativas para dicha enfermedad, validas para la
vigilancia nacional a través de la Red Nacional de
Vigilancia Epidemioldgica utilizadas por la Oficina
General de Epidemiologia del MINSA @4:

Caso probable:

a) En nihos menores de tres meses:
Cuadro clinico inespecifico de infeccién
de via respiratoria alta, llegando hasta la
cianosis y apnea desencadenados por
estimulos (alimentaciéon por ejemplo), con
antecedente de contacto con caso probable
de tos ferina.

b) En mayores de tres meses: Cuadro
caracterizado por tos mayores o iguales a 2
semanas y con uno o mas de los siguientes
signos: Paroxismo de tos, “estridor”
inspiratorio, vomitos después de la tos y
sin otra causa aparente que explique esa
enfermedad.

Caso confirmado: Caso probable confirmado
por laboratorio (cultivo o IFD) y/o con nexo
epidemiolégico con un caso confirmado por
laboratorio.

Contacto epidemioldgico: Persona con tos
por un tiempo igual o mayor de 2 semanas que
cohabite con el lactante.

Criterios de Inclusion: Todas las historias de los
pacientes hospitalizados en el INSN, HEPyHNDAC

en el periodo 2003 -2008, con el diagndstico de
egreso de Sindrome Coqueluchoide y/o Tos Ferina,
cuyos datos cumplan las definiciones operativas
de casos (caso probable, caso confirmado o con
nexo epidemioldgico).

Criterios de Exclusion:

Lactantes menores de 6 meses hospitalizados
con enfermedad pulmonar crénica, cardiopatias,
e inmunodeficiencias.

Los datos obtenidos se procesaron en el paquete
estadistico SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) version 15.0, para realizar los analisis
de frecuencias y porcentajes de las variables
cualitativas, obtencion de medidas de resumen
en el caso de datos numéricos y elaboracién de
cuadros de una sola entrada y de doble entrada.

RESULTADOS

Durante el periodo 2003 al 2008 se ubicaron
589 historias clinicas de lactantes menores de
6 meses, hospitalizados con el diagnéstico de
Sindrome Coqueluchoide y/o Tos Ferina, en los
tres hospitales de Lima incluidos en el estudio. De
las 589 historias, 314 correspondieron al INSN,
234 al Hospital de Emergencias Pediatricas HEP
y 41 historias al HNDAC.

Con base en los criterios de inclusién y definiciones
operativas utilizados en el presente estudio, 312/589
(53%) historias correspondieron al diagnostico de
egreso de Tos Ferina. De ellos, 193 casos fueron
del INSN ( 61.5% ), 100 casos del HEP (42.7% ) y
19 casos del HNDAC (46.3%). De los 312, 19 (6%)
fueron casos confirmados: 4 por cultivo y 15 por IFD
y 293 (94%) fueron definidos como casos probables.

Con respecto a la frecuencia de hospitalizaciones
por meses y afos, se observo que se hospitalizaron
lactantes menores de 6 meses con tos ferina en
todos los afos incluidos en el estudio, con un pico
de casos de pacientes hospitalizados en el afo
2004, con 110/312 (35,3%). En segundo lugar, se
hospitalizaron 66/312 (21,2 %) lactantes menores
de 6 meses con Tos Ferina, en el afio 2008
(Grafico 1). Por otro lado se aprecié que el mayor
numero de casos de hospitalizaciones se realizé
en los meses de primavera y verano. Asi tenemos
que, de los hospitalizados en el 2004 el 52,7%
(58/110) estuvieron hospitalizados entre los meses
de noviembre - diciembre y enero — febrero.
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Grafico 1. Casos de tos Ferina en Lactantes < 6 meses
hospitalizados. 2003-2008
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Con relacion a la identificacion del contacto, se encontré que 279/312 (89.4%) de los casos tenian un
contacto epidemioldgico positivo, de los 33 restantes, 6 eran menores o iguales a 3 meses de edad
con IFD positivo y 27 mayores de 3 meses de edad. Los padres fueron el contacto epidemiolégico mas
frecuentemente notificado con 48,2%, de ellos la madre representd el 36,5% (100/274); seguido de los
hermanos menores de 12 afios con un 40,5 % (Tabla 1).

Tabla 1. Contacto epidemiolégico de casos de Tos Ferina en lactantes menores de 6 meses
hospitalizados.(n=312) 2003 — 2008.

Contacto n= 279 %
Madre 100 36.5
Padre 32 1.7
Hermano < de 12 afios 111 40.5
Hermano > de 12 afios 19 6.9
Tios 37 13.5
Otro 44 16.1




26 Castillo ME y col.

Respecto a las dosis de vacuna DTPw recibidas por los pacientes incluidos en el estudio, para efectos
del presente trabajo, se estratificé a los lactantes en dos grupos etarios: lactante menor o igual a 3 meses
y lactante mayor de 3 meses de edad. Los resultados mostraron que en los menor o igual a 3 meses el
79% (192/242) de lactantes no tenian ni una sola dosis de DTPw. De 70 lactantes mayor de 3 meses, el
30% no tenian las dosis de vacuna DTPw adecuadas para su edad al momento de enfermarse (Tabla 2).

Tabla 2. Estado vacunal de casos de Tos Ferina en lactantes menor de 6 meses hospitalizados.
(n=312) 2003 — 2008

Edad Caso Probable Caso Confirmado Vacuna DTPw

IFD Cultivo 1 dosis 2 dosis 3 dosis Ninguna
<3m. 242 15 3 45 5 - 192
>3 m. 70 - 1 23 24 2 21

En cuanto a los diferentes signos y sintomas presentados por los pacientes incluidos en nuestro estudio,
en orden de frecuencia tenemos: paroxismos de tos 279/312 (89,4%), cianosis 255/312 (81,7%), dificultad
respiratoria 160/312 (51,3%) y rubicundez 124/312 (38%); como las manifestaciones mas frecuentes.
Asi mismo se observé que los lactantes menor o igual a 3 meses fueron los que presentaron con mas
frecuencia signos de gravedad, como: cianosis 200/255 (78.4%), dificultad respiratoria 127/160 (79.35%),
dificultad para lactar 47/56 (83.9%) y apnea 19/21 ( 90%) (Tabla 3).

Tabla 3. Signos y Sintomas presentados por los casos de Tos Ferina en lactantes menores de 6 meses
hospitalizados (n = 312). 2003 — 2008.

Presentacion Clinica < 3 meses > 3 meses Total % Total

Paroxismo de tos 213 66 279 89.4

Cianosis 200 55 255 81.7

Dificultad respiratoria 127 33 160 51,3
Rubicundez 99 25 124 38
Vomitos post tos 67 17 84 27
Dificultad para lactar 47 9 56 18
Apnea 19 2 21 7

Con respecto a las complicaciones se observé que 198/312 (64 %) presentaron Sindrome de Obstruccion
Bronquial Agudo (SOBA) como la complicacion mas frecuente, siendo 148 de ellos < de 3 meses; la
segunda complicacion mas frecuente fue neumonia con 77 /312 (25%) pacientes con este diagndstico,
de los cuales 60 eran < de 3 meses de edad. Por otro lado se encontrd que 20 lactantes se complicaron
con atelectasia y 15 de ellos eran < de 3 meses de edad (Tabla 4).
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Tabla 4. Principales complicaciones en lactantes menores de 6 meses hospitalizados por Tos Ferina (n =

312). 2003 — 2008.

Complicacién < 3 meses > 3 meses Total % Total
SOBA 148 50 198 64
Neumonia 60 17 77 25
Atelectasia 15 5 20 6
Convulsiones 1 1 2 0.6
Hernia umbilical 3 0 3 1.6
Muerte 5 3 8 2.6

Finalmente de los 312 pacientes con tos ferina incluidos en el estudio, ocho con diagndstico de tos
ferina probable fallecieron, lo que representé una tasa de letalidad del 2,6%. Cinco de los fallecidos eran
menor o igual a 3 meses de edad y tenian un tiempo de hospitalizacion menor de 10 dias al momento
del deceso. Las principales complicaciones que presentaron los lactantes fueron: Neumonia, miocarditis,
encefalopatia y convulsiones (Tabla 5). Las causas de fallecimiento fueron: Neumonia y sepsis 4/8 ,
sepsis con falla multiorganica 3/8 y un caso fallecié por Sindrome de Distress Respiratorio Agudo.

Tabla 5. Caracteristicas de los lactantes menores de 6 meses fallecidos por Tos Ferina probable. (n = 312).

2003 — 2008.
N° Edad .Tlgmpg’de , Presentacion Complicacién Contacto
(meses) | Hospitalizaciéon ( dias)
Paroxismo de Neumonia, Hermano >12
1 27 tos, cianosis, dif. atelectasia, -
) ) ; afos
respiratoria convulsiones
Paroxismo de
2 12 tos, cianosis, Neumonia No precisado
apnea
Paroxismo de ,
) . Neumonia, Hermano
3 3 tos, cianosis, . " .
miocarditis <12 afios
apnea
Paroxismo de Neumonia,
4 7 tos, cianosis, encefalopatia Madre
apnea hipdxica.
Paroxismo de Neumonia
5 7 tos, dif. lactar, . e Madre
. . . miocarditis
dif.respiratoria
Paroxismo de Neumonia, -
) . . . -, Nino
6 9 tos, cianosis, dif. miocarditis, <12 afios
para lactar SOBA
Paroxismo de
) . . , Hermano
7 5 tos, cianosis, dif. Neumonia .
) . <12 afios
respiratoria
Paroxismo de
8 32 tos, cianosis, dif. Neumonia Madre
respiratoria
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DISCUSION

La Tos Ferina o Coqueluche es una infeccion
respiratoria aguda de etiologia bacteriana
producida por un bacilo pleomorfo gramnegativo:
Bordetella pertussis. Esta enfermedad es de
distribucion mundial y permanece endémica
en muchos paises en vias de desarrollo, con
periodos epidémicos cada 3 a 5 afios ?°2%). En el
mundo es considerada una de las diez causas
de muerte en nifios menores de un afio de
edad @ 28 Sin embargo, hay que resaltar que
el reporte de la incidencia de Tos Ferina es
considerablemente baja, existiendo un subregistro
en muchos paises del mundo, porque muchos
€asos No se reconocen 0 No se comunican, no hay
pruebas diagnésticas disponibles de facil acceso
0 son costosas; por lo que el Centro de Control
de Enfermedades de Atlanta (CDC), calcula que
los casos notificados representan solo el 10% del
numero real de casos @62, En Uruguay se realizé
un estudio prospectivo, donde demostraron mas
casos de Tos Ferina en 16 meses, que el total de
los casos reportados por el Ministerio de Salud
Publica de ese pais los 4 afos anteriores al
estudio G0

En nuestro pais, la Tos Ferina es de notificacién
obligatoria a la Direcciéon General de Epidemiologia
del Ministerio de Salud; pero las cifras comunicadas
de las diferentes instituciones de salud parecen
alejadas de la realidad, existiendo probablemente
un marcado sub-reporte, pues no todos los
hospitales notifican los casos sospechosos
o confirmados de esta infeccién, debido al
desconocimiento de la notificacion obligatoria o
de las definiciones operacionales como de las
limitaciones de las pruebas diagndsticas.

Antes de la introduccion de la vacuna, la Tos
Ferina era una enfermedad en preescolares,
con gran morbimortalidad en los nifios. Desde
1940, afio en que fue licenciada la vacuna celular
estandar contra Bordetella pertussis, combinada
con toxoides tetanico y diftérico (DTPw) en USA,
se observé una importante reduccion en las
tasas de morbimortalidad, principalmente en este
grupo etario . Sin embargo, la introduccién de
esta vacuna y los esquemas en los calendarios
vacunales, varian de pais en pais.

En los ultimos 15 anos varias publicaciones
internacionales hacen referencia al incremento
de los casos de enfermedad por Tos Ferina.
Los CDC notifican que durante los afos 2001-
2003 se reportaron 28,998 casos de Tos Ferina

correspondientes a 50 estados y al distrito de
Columbia (USA), de ellos 69% (20,008) de los
casos reportados fueron confirmados y el resto
guedaron como casos probables. Segun estos
reportes se observd que la incidencia anual de
Tos Ferina entre las personas de 10 a 19 afios
se incrementd de 5.5/100,000 en el 2001, a
6.7/100,000enel 2002y 11/100,000en el 2003 ¢, Se
postulan 5 posibles hipotesis de este incremento:
1) Cambios genéticos en Bordetella pertussis que
hacen a las vacunas menos efectivas, 2) Potencia
disminuida de la vacuna pertussis 3) Disminucion
de la inmunidad de rebafio, 4) Mayor agresividad
de la Tos Ferina 5) Mejor disponibilidad de test de
laboratorio para diagnosticar en algunos lugares ¢,

Este resurgimiento de la Tos Ferina en la era post
vacunal ha mostrado un cambio epidemioldgico:
En la era prevacunal la Tos Ferina afectaba
preferentemente a los nifios menores de 5 afos,
quienes se contagiaban entre si. Actualmente la
mayoria de los casos de tos ferina se concentran
en los menores de un afo, principalmente en los
menores de 6 meses; y en los adolescentes y
adultos, quienes presentan cuadros clinicos que
pueden no ser sugestivos del diagndstico, siendo
estos ultimos los reservorios de este germen y la
principal fuente de contagio para los menores de
un aﬁo (6, 11,25,30)_

A pesar de buenas coberturas vacunales en la
edad adecuada y estrategias de control, la tos
ferina sigue siendo un problema en muchos paises,
siendo la diferencia entre la era pre-vacunal
y post-vacunal el cambio del comportamiento
epidemiolégico como se ha mencionado en
parrafos anteriores. Tal es el caso de paises
vecinos al nuestro, como Chile, en donde a pesar
de la consecuente disminucion de la infeccion
por B. pertussis por efecto de la inmunizacion,
aun existen brotes epidémicos cada 2 a 3 afos,
constituyéndose en un importante problema de
salud publica, considerando que es la enfermedad
prevenible por vacuna mas prevalente en los
menores de un afio (",

En nuestro pais se vacuna regularmente contra Tos
Ferina desde 1978, como parte del calendario de
vacunacioén del Ministerio de Salud, reportandose
buenas coberturas enlos ultimos afios; asitenemos
que para el ano 2008 en promedio la cobertura
para DTPw en el pais fue de 92% (segun reporte
de la Oficina General de Estadistica e Informatica
del Ministerio de Salud). A pesar de coberturas
aceptables, se notifican endémicamente casos
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de Sindrome Coqueluchoide y/o Tos Ferina, con
brotes epidémicos, como reportd la DGE/MINSA/
Perd, que en el afo 2004 y 2008, se presentd
actividad epidémica en forma de brotes en la selva,
costa central y costa norte del pais a predominio
del segundo semestre del ano.

A pesar que no hay mucha bibliografia en cuanto a
infeccion por Bordetella pertussis y estacionalidad,
se menciona que hay cierta predominancia en los
meses de primavera y verano. Hay, sin embargo,
otros reportes de la literatura donde diferentes
patrones estacionales se han descrito para la
infeccion por Tos Ferina, e incluso algunas no han
encontrado ningun patrén definido; como en un
estudio de una serie de casos, donde no hubo
diferencias en la incidencia de B. pertussis en los
meses calidos y en los meses de invierno (%), Otros
estudios han demostrado que la mayor incidencia
de pertussis Tos Ferina no es en la época de
invierno, como si lo es el virus respiratorio sincitial;
sino mas bien en los meses calurosos @7 343%)

En nuestro estudio se observd que en la
mayoria de los meses de los afos estudiados,
se hospitalizaron lactantes menores de 6 meses
de edad con Tos Ferina, siendo mayor el numero
de hospitalizaciones en el afio 2004 y 2008
respectivamente. Asi mismo se encontré que el
mayor numero de casos se hospitalizaron en los
meses de primavera y verano.

Por otro lado con respecto a cobertura de vacuna
DTPw de los lactantes menores de 6 meses
incluidos en el estudio, observamos que los
lactantes menor o igual a 3 meses que fueron los
gue mas se enfermaron por Tos Ferina (234/312),
79% de ellos no tuvieron ninguna dosis de
vacuna DTPw, cuando segun el calendario del
Programa Ampliado de Inmunizaciones, deben
por lo menos haber recibido una dosis. De 70
lactantes mayores de 3 meses, el 30% no tenian
las dosis de vacuna DPTw adecuadas para su
edad al momento de enfermarse, por lo que no
estaban protegidos. Podria existir sesgo ya que se
trata de un estudio descriptivo retrospectivo, y los
datos fueron tomados de una historia clinica. Sin
embargo, nuestros resultados son similares a los
encontrados en otros estudios.

En estudios similares realizados en América
Latina, se reporta que de una cohorte de 200
lactantes con Sindrome Coqueluchoide, 30 fueron
diagnosticados con B. pertussis; de los cuales
el 73% fueron menores de 6 meses, de ellos

40 % no habian recibido ninguna dosis de vacuna
DTPw, 40% una dosis, 13 % 2 dosis y solo 7% las
tres dosis completas ©%. Donoso y col, reportaron
en otro estudio que de 15 nifios con infeccidn
por B. pertussis, 14 de ellos eran menores de 3
meses y de ellos 6 eran neonatos, solo uno era
mayor de tres meses. Todos los pacientes tenian
su calendario de vacunas al dia de acuerdo a su
edad, de esta forma 10 de ellos no habian logrado
recibir ninguna dosis de vacuna al momento
de enfermarse (. Por otro lado en Argentina,
Romanin y col. reportaron en su estudio que 51%
de los casos de tos ferina fueron menores de 4
meses. Ademas 53% (63/120) tenian vacunacion
completa para la edad y 28% (34/120) lactantes
menores de 3 meses no tenian ninguna dosis @7
Bisgard reportd que de 715 menores de un afo, el
57% no habian recibido ninguna dosis 9.

Finalmente en otro estudio de 2,238 casos
confirmados, el 95.5% no habia recibido la
vacuna de Tos Ferina. Sélo 27 individuos fueron
apropiadamente inmunizados con tres o cuatro
dosis al momento en que ellos contrajeron la
enfermedad 3,

Estos resultados demuestran que los lactantes
menores de 6 meses y principalmente los lactantes
menores O iguales a 3 meses, son los mas
vulnerables a enfermarse por tos ferina, ya que al
enfermarse a una edad tan temprana no permite
por un lado, completar sus dosis de vacuna DTPw
para estar protegidos y por otro la proteccion por
anticuerpos maternos se pierde muy rapido, como
al mes de vida @,

La inmunizacion universal de todos los nifios
menores de 7 afios con vacuna antipertusica es
fundamental para controlar esta enfermedad. Se
sabe que la eficacia de la vacuna es en promedio
de 80% con las tres dosis de primo vacunacion,
indicada en la mayoria de los calendarios
vacunales de los paises a los 2, 4 y 6 meses de
edad, brindando una proteccion aproximada de 5
a10 afos. La proteccién va disminuyendo con la
edad, lo que hace que los adolescentes y adultos
se vuelvan susceptibles de enfermar por tos ferina
generalmente con cuadros clinicos leves y a su
vez sean los responsables de la trasmision a los
lactantes no protegidos por la vacuna @,

Con respecto a los contactos intradomiciliarios,
los padres fueron los mas frecuentes y de ellos
la madre con 36.5 %. Resultados similares se
reportan en otros estudios (23:3036.37),
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Asi mismo en el estudio realizado se observé que
después de los padres los hermanos menores de
12 afios son una fuente importante de contagio;
esto podria deberse a la pobre cobertura vacunal
de los refuerzos a los 18 meses y 4 afos de edad
en nuestro pais, que permitiria que a esta edad
los pacientes no vacunados sean susceptibles a
enfermar y contagiar.

En relacion a los signos y sintomas los mas
frecuentemente reportados en el estudio fueron:
Paroxismos de tos, cianosis y dificultad respiratoria.
Se observoé ademas que los lactantes menores
o iguales a 3 meses fueron los que presentaron
con mas frecuencia signos de gravedad como:
Apnea, dificultad para lactar, dificultad respiratoria
y cianosis. Si bien es cierto la mayoria de nuestros
casos son casos sospechosos de Tos Ferina, estos
hallazgos clinicos son similares a los reportados
en otros estudios, como en el estudio de Quian y
col ®en el que los casos reportados de tos ferina
presentaron con mayor frecuencia: paroxismo de
tos, tos emetizante y apneas. Donoso (" mostré
como sintomas predominantes en la totalidad de
casos: Tos paroxistica, cianosis y apneas. Otro
estudio de Heininger y col ©3 mostré que los
signos y sintomas mas frecuente en menores de
6 meses fueron tos paroxismal, vomitos después
de la tos y fiebre.

En nuestro estudio las complicaciones que mas
se reportaron fueron: Sindrome de Obstruccion
Bronquial Agudo (SOBA), con 64% siendo 148
de ellos lactantes menores o iguales a 3 meses
de edad, seguido en orden de frecuencia de
neumonia, de los cuales el 78% eran en menores
o iguales a 3 meses de edad.

En otros estudios se reportaron que las
complicaciones mas frecuentes asociadas a
tos ferina en lactantes menores de 6 meses era
coinfeccién con virus respiratorio sincitial (VRS)
y bronconeumonia, ademas de hipertension
pulmonar ™, Heinenger reporté 5.8% de pacientes
complicados, lo cual fue mas significativo
en menores de 6 meses. La mayoria de las
complicaciones fueron neumonia 25.5% y apnea
12.6%. Ademas reporté un caso de 4 meses de
edad que presenté falla cardiopulmonar . En otro
estudio multicéntrico, de lactantes hospitalizados,
71 % eran menores de 3 meses, 60% de ellos
presentaron apnea y 14% neumonia ©9),

En la literatura se describe coinfeccion de Tos
Ferina con otras infecciones virales como: VRS,

adenovirus, Influenza. Muchos de los casos
reportados de Tos Ferina ocurren durante los
meses epidémicos de VRS, frecuentemente en la
época invernal, llevando a un riesgo incrementado
de hospitalizacion por coinfeccion de VRS vy
pertussis, incrementandose mas el riesgo, sobre
todo en los prematuros % 34

En nuestro estudio se encontré que la complicacion
mas frecuente, principalmente en los lactantes
menores o iguales a 3 meses fue el Sindrome de
Obstruccion Bronquial Aguda (SOBA) y si bien no
se realizd estudio de virus respiratorios en esta
poblacién, la frecuencia tan alta de sibilancias
podria explicarse como resultado de una infeccién
viral con la posibilidad de una coinfeccién con B.
pertussis o bien que se haya realizado un sobre
diagndstico de SOBA en los pacientes. Estos datos
hacen necesario realizar un estudio etiolégico de
virus respiratorios en los pacientes con tos ferina
probable y de coinfeccién en los casos de tos
ferina confirmada.

La tasa de letalidad encontrada en nuestro
estudio fue de 2.6%, los fallecidos principalmente
fueron menor o igual a tres meses con Tos Ferina
probable, con punto de partida de neumonia y
sepsis.

Romaninreportdunaletalidadde5.1%, enlactantes
con Tos Ferina, que eran inmunocompetentes y
menores de 4 meses de edad ?". Bisgard reporté
7 fallecidos, de los cuales 6 fueron menores de 3
meses, con una tasa de letalidad de 1.5 % @,

A pesar de las limitaciones de un estudio de este
tipo, y las limitaciones del diagndstico, podemos
observar que el comportamiento epidemiolédgico
de Tos Ferina en nuestro pais es similar a lo que
ocurre en el resto del mundo, en los ultimos afios.

CONCLUSIONES

1. La mayoria de los lactantes menores de
6 meses hospitalizados, fueron definidos
como casos probables de tos ferina.

2. Loslactantes menoroigual a3 meses fueron
los que mas se hospitalizaron por tos ferina
y los que presentaron mas complicaciones.

3. La mayoria de los lactantes menor de
6 meses no estaban adecuadamente
protegidos con vacuna DTPw al momento
de la hospitalizacion.

4. EI contacto epidemioldgico mas
frecuentemente identificado fueron los
padres y de ellos la madre.
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5. Se hospitalizaron mayor numero de
lactantes menor de 6 meses por Tos Ferina
en los meses de primavera y verano.

6. La letalidad fue de 2.6%, representando los
lactantes menor igual a 3 meses mas del
50% de los fallecidos.

RECOMENDACIONES

Finalmente se debe mejorar la red de vigilancia
clinica y de laboratorio, implementando la técnica
de PCR para B. pertussis que permita mejorar
la positividad del diagnéstico y disminuir los
casos probables para de esta manera tener
un conocimiento lo mas cercano a lo real de la
carga de la enfermedad en el escenario actual del

pais. Paralelamente hay que fortalecer la primo
vacunacion en los lactantes menores de un afio,
para mantener coberturas 6ptimas de 100%, asi
como los refuerzos a los 18 meses y a los 4 afios.
Tal y como lo sugiere la Global Pertussis Initiative,
se debe reforzar la vacunaciéon a los 18 meses
y 4 afios ya que las coberturas vacunales en
estos grupos etarios son muy bajas en el Peru.
Sin embargo, aunque se lograra una adecuada
cobertura en estos grupos, la vacunacion de
adolescentes y adultos, personal de salud, y
contactos de un recién nacido, son estrategias
paralelas y sumatorias, muy importantes para
lograr el control definitivo de la enfermedad en
nuestro pais.
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