Enferm Infecc Microbiol Clin. 2011;29(8):561-563

ELSEVIER
DOYMA

Enfermedades
Infecciosas

Enfermedades Infecciosas y o
Microbiologia Clinica

www.elsevier.es/eimc

Editorial

Nuevas perspectivas de la tos ferina en el siglo xxI. ; Estamos fracasando en su

control?

New perspectives on whooping cough in the xx1 century. Are we failing to control it?

Fernando A. Moraga-Llop®* y Magda Campins-MartiP®

2 Area Pedidtrica, Hospital Universitari Vall d’Hebron, Universitat Autonoma de Barcelona, Barcelona, Espaiia
b Servicio de Medicina Preventiva y Epidemiologia, Hospital Universitari Vall d’Hebron, Universitat Autonoma de Barcelona, Barcelona, Espafia

Tos ferina:

«La tos de los 100 dias.»

A pesar de haberse implantado la vacunacién sistematica anti-
pertussis en todo el mundo, con coberturas del 82% en los nifios
menores de 1 afio en 2008, la tos ferina contintia siendo un pro-
blema de salud piblica y es una enfermedad endémica en muchos
paises, incluso en aquellos con altas coberturas vacunales. En
Espafia, donde la tos ferina también es una enfermedad reemer-
gente, las coberturas son muy amplias: en el afio 2009, del 95,9%
para las tres primeras dosis del primer afio de vida, del 94,1% para
la cuarta dosis y del 88,3% para la quinta de los 4-6 afios!.

La Organizacién Mundial de la Salud estima que en 2008 hubo
alrededor de 16 millones de casos y 195.000 muertes por tos ferina
en el mundo, pero mas del 95% correspondi6 a paises en desarrollo?.
Actualmente, la tos ferina ocupa el quinto lugar como causa de
muerte en los nifios menores de 5 afios por enfermedades preve-
nibles por vacunas, después de las infecciones neumocdcicas, el
sarampion, la gastroenteritis por rotavirus y las infecciones por
Haemophilus influenzae tipo b, y representa un 11% del total3. La
incidencia de la enfermedad en los paises desarrollados ha aumen-
tado en dos grupos de edad: los lactantes y los adolescentes y
adultos; es la llamada distribucién bipolar en este nuevo patrén
epidemiolégico de la tos ferina. En los lactantes se asocia a una alta
tasa de complicaciones y puede ser letal, mientras que en la edad
adulta la morbilidad es importante, aunque raras veces lleva a la
muerte, pero es un reservorio importante para transmitir la infec-
cién a recién nacidos y lactantes de menos de 6 meses de edad,
todavia no inmunizados o sin haber completado la primovacuna-
cion.

La tos ferina se presenta a menudo en el adolescente y en el
adulto como una tos prolongada, con una prevalencia entre el 12,4
y el 26% en los pacientes con tos de mas de 2 semanas de duracién®.
Sin embargo, en ocasiones adopta un cuadro clinico similar al del
paciente pediatrico, con apnea después de la tos, estridor inspira-
torio y vémitos postusigenos>.
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En los Gltimos 25 afios, en Estados Unidos® y de forma no tan evi-
dente en Europa’, con variaciones entre paises, se viene observando
una reemergencia de la tos ferina, aun siendo una enfermedad
inmunoprevenible desde 1940 gracias a la vacuna triple bacte-
riana (DTP, difteria-tétanos-pertussis). La vacunacién sistematica
se implementd en Espafia en 1965, con la vacuna de células enteras
(Pe), que fue sustituida por la acelular (Pa) a partir de 1998.

En Espafia, la tos ferina es una enfermedad de declaracién obli-
gatoria, numérica desde 1982 e individualizada desde 1997. A pesar
de no haberse observado la tendencia creciente americana, hay que
tener en cuenta la importante infradeclaracién y el bajo indice de
sospecha de la enfermedad, sobre todo en los adolescentes y los
adultos. Seglin un estudio retrospectivo de las hospitalizaciones
por tos ferina en los nifios menores de 12 meses en 11 hospitales
de Cataluiia, que atienden a mas del 90% de la poblacién pediatrica,
realizado entre 1997 y 2001, la infradeclaracién fue de al menos un
36,4%, y todavia seria mayor si se considerase también la atencién
primaria8. En el brote de tos ferina que Torres et al® publican en este
nimero de ENFERMEDADES INFECCIOSAS Y MICROBIOLOGIA CLINICA, el
36,7% de los casos no se hubiese declarado, ya que se detectaron
mediante llamada telefénica a las familias de los nifios asistentes a
las colonias donde se inici6 el brote.

La reemergencia de la tos ferina en los dltimos afios se ha
acompaiiado de un incremento del nimero de brotes, como el
que ahora comentamos®. En los informes de los brotes epidémicos
declarados en Catalufia correspondientes a los afios 2007 y 2008,
los de tos ferina suponen el 10% del total de cada afio y ocupan el
tercer lugar, después de la toxiinfecién alimentaria y la tuberculosis
pulmonar!®!1, Hay que destacar que en enero de 2011 se detect6
un brote importante en Gerona, localizado en la comarca del Pla de
I’Estany, que afect6 a 101 personas del total de los 237 casos decla-
rados en todas las comarcas gerundenses (datos provisionales del
primer semestre, Unidad de Vigilancia Epidemiolégica, Servicios
Territoriales de Salud de Gerona), cifras que destacan sobre los 0 y
58 casos comunicados en el aflo 2010, respectivamente. En Estados
Unidos se han producido recientemente varios brotes (California,
Michigan, Ohio), entre los que destaca el de California del afio 2010,
con 9.477 casos notificados, un ndmero que no se alcanzaba desde
hacia mas de 60 afios (9.394 en 1947)12.
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En todos los brotes se observa que los adolescentes son uno de
los principales grupos afectados. El aumento de la poblacién de
adolescentes y adultos susceptibles se debe a la disminucién de
su inmunidad, vacunal o natural, con el tiempo transcurrido desde
la inmunizacién o el padecimiento de la enfermedad. Ademas, el
descenso de la incidencia de la infeccién en el primer decenio de la
vida, debido alas excelentes coberturas de vacunacién, ha originado
una menor circulacién de Bordetella pertussis, y también, por tanto,
la ausencia del efecto booster en el adolescente y el adulto, como
sucedia en la era prevacunal. La inmunidad vacunal disminuye con
el tiempo y desaparece transcurridos 4 a 12 afios desde la Gltima
dosis, que actualmente se administra a los 4 a 6 afios de edad en
Espaiia, por lo que al llegar a la adolescencia y la edad adulta se ha
perdido la inmunidad y los individuos son susceptibles!3. También
hay que tener en cuenta que la eficacia de las vacunas acelulares
(DTPa) es variable, pues oscila, segtin diversos estudios, entre el 74%
(intervalo de confianza del 95% [IC del 95%]: 51%-86%)y el 88,7% (IC
del 95%: 76,6%-94,6%)!4, por lo que es posible observar casos de tos
ferina en nifios pequefios bien vacunados.

Otros factores que también pueden haber contribuido son un
mayor indice de sospecha y de reconocimiento clinico por parte
de los médicos, una mejor vigilancia epidemiolégica y de declara-
cién de la enfermedad, y el progreso alcanzado en el diagnéstico
microbiolégico con la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) en
tiempo real, que tiene unas mejores sensibilidad y rentabilidad que
el cultivo convencional y proporciona el resultado con mas rapidez.
Segin un estudio realizado en nuestro centro en el periodo 2005-
2008, el cultivo sélo fue positivo en el 56% de los casos de tos ferina
confirmados por PCR!>.

El incremento de la incidencia de tos ferina en el lactante, que
por su edad no ha iniciado la vacunacién o no ha completado la
primovacunacion, se asocia al contagio domiciliario, a través de un
adolescente o un adulto, que casi siempre presenta una tos pro-
longada no diagnosticada. En el mencionado estudio!?, llevado a
cabo en nuestro centro para investigar quién contagio a los lac-
tantes ingresados por tos ferina, el caso primario se encontré en
el 80% de los afectados. El 83% eran contactos domiciliarios, con la
siguiente distribucién familiar: padres 44%, tios 17%, abuelos 15% y
hermanos 7%,y en los 3 aflos posteriores los hallazgos han sido simi-
lares (datos no publicados). El estudio de contactos es fundamental
pararomper la cadena de transmisién y avanzar en el conocimiento
de los nuevos patrones epidemiolégicos de la infeccién, y en su
prevencion.

Ante la reemergencia de la tos ferina debemos preguntarnos si
no estamos fracasando en su control y si, por tanto, son necesarias
nuevas estrategias preventivas en un momento en que se dispone
de una vacuna con baja carga antigénica para el adolescente y el
adulto, la dTpa (toxoide diftérico tipo adulto, toxoide tetanico y
componente perttsico acelular de baja carga antigénica).

La estrategia de vacunacion frente a la tos ferina a partir de los
4-6 afios de edad, cuando se administra la Gltima dosis de DTPa en
los calendarios de inmunizaciones sistematicas de Espafia, deberia
proseguir con la vacuna dTpa en el adolescente. S6lo las ciudades
auténomas de Ceuta y Melilla, desde 2002 y 2008, respectivamente,
han incluido en su calendario una sexta dosis con dTpa a los 14 afios
de edad’®. El Comité Asesor de Vacunas de la Asociacién Espafiola
de Pediatria incluy6 la dosis del adolescente en el calendario de
2005'>, Por tltimo, la Comunidad de Madrid acaba de sustituir (1
de junio de 2011) la vacuna dT de los 14 afios por la vacuna dTpa!®.
Este cambio en el calendario del adolescente es facil y no tiene un
coste elevado, ya que se trata de sustituir la vacuna dT por la dTpa.
Esta estrategia se sigue en muchos paises, como Alemania, Aus-
tria, Bélgica, Finlandia, Francia, Italia, Australia, Canada y Estados
Unidos!718,

El objetivo primario de la vacunacién con dTpa es proteger al
adolescente y al adulto, y el secundario es disminuir el reservo-

rio de B. pertussis en la comunidad y con ello la incidencia de tos
ferina en otros grupos de edad, en especial el lactante menor de
6 meses. La prevencion de la tos ferina mediante la vacunacién
debe continuar en el adulto y de forma prioritaria en los siguientes
grupos: padres, familiares y convivientes de lactantes (contactos
domiciliarios), personal sanitario (en especial de areas pediatri-
cas), cuidadores de guarderias y de otras instituciones donde haya
lactantes, y también los adultos con factores de riesgo de padecer
formas graves de la enfermedad y sus convivientes. Las personas
pertenecientes a los tres primeros grupos configuran la denomi-
nada estrategia del nido'?, o cocoon strategy?9, para la prevencién
de la tos ferina en el lactante que por su edad todavia no ha podido
protegerse mediante la vacunacién. El Consensus Group on Per-
tussis Immunisation ya recomend6 en el afio 2001 la vacunacién
universal de los adolescentes y la selectiva de aquellos adultos con
mas probabilidades de estar en contacto con lactantes!”.

Sin embargo, como ocurre con otras vacunas, las estrategias diri-
gidas a grupos de riesgo no logran alcanzar amplias coberturas e
influyen poco en la disminucién de la incidencia de la enferme-
dad. La Sociedad Espaiola de Medicina Preventiva, Salud Piblica e
Higiene recomendd, en el calendario del adulto de 2007 de forma
pionera, y lo ratificé en el de 2009, sustituir la primera dosis de
recuerdo de vacuna dT por la dTpa?!. La Sociedad Espafiola de
Geriatria y Gerontologia también recomienda esta vacuna para las
personas de edad avanzada. La vacunacién sistematica del adulto
es, seguramente, la estrategia mas efectiva.

Por dltimo, ademas de estas estrategias sefialadas se estan inves-
tigando otros enfoques preventivos, como son la vacunacién de la
embarazada y del recién nacido, y nuevas vacunas.

La vacunacién de la mujer en el segundo o tercer trimestre de la
gestacion se esta valorando en cuanto a seguridad, concentraciones
de anticuerpos en el lactante y respuesta de este a la vacunacién
sistematica posterior. Es muy importante la vacunacién de la mujer
en edad fértil, antes del embarazo, para disminuir la probabilidad
de adquirir la enfermedad y transmitirla al recién nacido, formando
parte de la estrategia del nido. Si no se vacuna en el embarazo,
la vacunacioén en el puerperio, antes del alta del hospital, es otra
estrategia, pero insuficiente por ser tardia para proteger al recién
nacido??.

La vacunacién del recién nacido ha demostrado ser inmuné-
gena y segura, pero su eficacia no se ha probado?3, y no protegeria
durante el periodo de maximo riesgo, que son los primeros 60 dias
de vida.

Otroretoimportante en la prevencién de la tos ferina es la obten-
cién de vacunas mas efectivas?427, que se correspondan con las
caracteristicas antigénicas de las cepas circulantes de B. pertussis
debido a las variaciones y los cambios genéticos, y a las adaptacio-
nes naturales que se han producido en ellas por la vacunacién242>,
También se ha observado la emergencia de cepas con una mayor
produccién de toxina pertisica28. La aparicién de tos ferina en los
nifios bien vacunados, como se comenta en el articulo de Torres et
al® y que estamos observando en el Gltimo afio, podria explicarse
por la disminucién de la efectividad vacunal debida a la divergencia
antigénica entre las cepas circulantes de B. pertussis y los compo-
nentes de las vacunas actuales.

Nuevas estrategias y nuevas vacunas pueden ayudar a un mejor
control de la tos ferina para evitar su reemergencia. Mientras tanto,
lo mas razonable y efectivo es la revacunacién universal del ado-
lescente y del adulto, cada 10 afios?829, con la vacuna dTpa: otra
inmunizacién que va mas alla de la infancia. Queda por ver si se
logra alcanzar elevadas coberturas; si es asi, como afirma Cherry
en un reciente editorial®, la tos ferina podria ser controlada y
quizas eliminada, al igual que se ha conseguido con la difteria
y el tétanos en muchos paises. Es un reto importante en la pre-
vencién de una enfermedad infecciosa que se conoce desde hace
siglos.
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