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RESUMEN

Introduccion: La tos ferina ha aumentado su incidencia en los Gltimos afios en paises con elevadas cober-
turas de vacunacion. El objetivo del estudio ha sido conocer el impacto sanitario de la tos ferina en Espafia
en el periodo 1997-2011 en relacién con hospitalizaciones, la mortalidad y los costes asociados.
Métodos: Se analizaron de forma retrospectiva las altas hospitalarias incluidas en el Conjunto Minimo
Basico de Datos (CMBD) en Espaiia del periodo 1997-2011, con diagndstico principal o secundarios rela-
cionados con tos ferina. Se calcularon las tasas de incidencia de hospitalizacién por tos ferina (por
100.000 habitantes) por afio, por grupo de edad y por comunidad auténoma, asi como las tasas de
mortalidad y de letalidad.
Resultados: Entre 1997 y 2011 se registraron en Espafia 8.331 altas hospitalarias con diagnéstico de tos
ferina. La incidencia global de hospitalizaciones por tos ferina fue de 1,3 casos por 100.000 habitantes.
El 92% de las hospitalizaciones correspondieron a nifios menores de un afio de edad, con una incidencia
de 115,2 hospitalizaciones por 100.000 nacidos. Se registraron 47 defunciones, 37 (79%) en el grupo de
menores de un afio y 6 (13%) en el grupo de mayores de 65 afios. El coste estimado de una hospitalizacién
por tos ferina fue de 1.841 euros.
Conclusion: La epidemiologia de los casos graves de tos ferina y suimpacto clinico y econémico confirman
la necesidad de modificar las estrategias de vacunacién en Espafia para lograr un control mas efectivo en
los grupos mas vulnerables.
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ABSTRACT

Introduction: Pertussis incidence has increased in recent years in countries with high vaccination cove-
rage. The aim of this study was to determine the health impact of pertussis in Spain in the period
1997-2011 in relation to hospitalizations, mortality, and associated costs.
Methods: We retrospectively analyzed hospital discharges included in the Minimum Data Set (MDS) in
Spain for the period 1997-2011, with a primary or secondary diagnosis related to pertussis. We calculated
incidence rates of hospitalization for pertussis (per 100,000) per year, by age group and by Autonomous
Region, along with the mortality and lethality rates.
Results: A total of 8,331 hospital discharges with a diagnosis of pertussis were recorded in Spain between
1997 and 2011. The overall incidence of pertussis hospitalizations was 1.3 cases per 100,000 inhabitants.
The large majority (92%) of hospitalizations occurred in children under one year of age, with an incidence
of 115.2 hospitalizations per 100,000. There were 47 deaths, 37 (79%) in the group of children under
1year and 6 (13%) in the group older than 65 years. The estimated cost of hospitalization for pertussis
was 1,841 euros.
Conclusion: The epidemiology of severe cases of pertussis, and its clinical and economic impact, confirms
the need to modify the vaccination strategies for Spain to achieve more effective control in the most
vulnerable groups.
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Introduccion

La tos ferina es una infeccién respiratoria causada por Borde-
tella pertussis cuya incidencia ha aumentado en los dltimos afios
en paises con elevadas coberturas de vacunacién'2. En Espafia, la
vacunacion sistematica frente a la tos ferina se lleva a cabo desde
1965, y la cobertura vacunal se mantiene desde 1998 superior al
95% en la primovacunacién y al 90% en la segunda dosis booster (a
los 4-5 afios)?. Sin embargo, la tos ferina sigue siendo la enferme-
dad prevenible por vacunas peor controlada, debido a la pérdida
de la inmunidad vacunal o natural con el tiempo y a la moderada
efectividad de las vacunas disponibles en la actualidad*®.

Para conocer la magnitud real de la enfermedad y adecuar las
estrategias vacunales para su control, la Organizacién Mundial de
la Salud recomienda mejorar su diagnéstico y los sistemas de vigi-
lancia epidemiolégica’. Aunque clasicamente la tos ferina ha sido
una enfermedad de la infancia sin complicaciones en la mayoria de
casos, los lactantes no inmunizados o los que adn no han comple-
tado la primovacunacién, asi como las personas mayores, pueden
presentar complicaciones respiratorias y neurolégicas graves que
requieran hospitalizacién y pueden llegar a ser letales®?. Segtin los
Centers for Diseases Control and Prevention de Estados Unidos, entre
1997 y 2000 el 20% de los pacientes con tos ferina fueron hospi-
talizados, siendo este porcentaje del 63% en lactantes menores de
6 meses'?, El estudio de las hospitalizaciones por tos ferina podria
ser un indicador mas preciso del impacto de la enfermedad que los
sistemas pasivos de declaracion individualizada de casos, que se
asocian a una infradeclaracién importante!'-!3, sobre todo en los
menores de un afio’?'3 Algunos paises, como Francia (Renacoq) y
Canada (IMPACT), monitorizan las hospitalizaciones por tos ferina
en centros pediatricos como forma exclusiva o complementaria de
la vigilancia epidemioldgica de esta enfermedad’*.

El objetivo del estudio ha sido conocer el impacto sanitario de
la tos ferina en Espaiia en los Gltimos 15 afios en relacién con las
hospitalizaciones, la mortalidad y sus costes asociados.

Métodos

Se analizaron de forma retrospectiva las altas hospitalarias
incluidas en el Conjunto Minimo Basico de Datos (CMBD) en Espafia
del periodo 1997-2011, con diagnéstico principal o secundarios
relacionados con tos ferina (cédigos 033.0 por Bordetella pertussis y
033.9 Tos ferina por microorganismo no especificado), de acuerdo con
la Clasificacién Internacional de Enfermedades 9.2 revision (CIE-
9-MC). La cobertura en Espafia del CMBD es del 100% de centros
hospitalarios del Sistema Nacional de Salud, al que tiene acceso el
99,5% de la poblacién.

Tabla 1

Las variables analizadas para cada caso fueron: sexo, edad,
comunidad auténoma (CA), fecha y tipo de ingreso (urgente o pro-
gramado), estancia, tipo de alta (domicilio, traslado o muerte) y
coste estimado de la hospitalizacién.

Se calcularon las tasas de incidencia de hospitalizacién por tos
ferina (por 100.000 habitantes) por afio, por grupo de edad y por
CA, asi como las tasas de mortalidad y de letalidad. Para su calculo
se utilizaron los datos demograficos oficiales publicados para cada
afio, CA y grupo de edad por el Instituto Nacional de Estadistica'®.
Se calcul6 el coste acumulado de las hospitalizaciones y el coste
estimado por caso, asi como la mediana de coste y rango por grupo
de edad. Se utiliz6 el coste estimado de hospitalizacién que consta
como variable en el CMBD calculado en euros para las altas ocurri-
das desde 1999. La estimacién de costes se realizé en base a los
Grupos Relacionados de Diagnéstico (GRD), episodios de hospi-
talizacion con identidad clinica, estancias y consumo de recursos
similares. Cada 2 afios, para su actualizacién, se obtienen los pesos
nacionales para los GRD sobre una muestra de altas del conjunto
de hospitales del Sistema Nacional de Salud. A cada alta se le asign6
un dnico GRD'6,

Los andlisis estadisticos se han realizado con el programa esta-
distico SPSS 19.0 (SPSS Windows, version 19.0. SPSS Inc., Chicago,
EE.UU.).

Resultados

Entre 1997 y 2011 se registraron en Espafia 8.331 altas hospi-
talarias en cuyos diagnésticos constaba el de tos ferina, que fue el
diagnéstico principal en 7.083 (85%) altas.

En 6.240 (75%) altas el diagnéstico fue «Tos ferina por microor-
ganismo no especificado» (c6digo CIE-9 033.9) y en 2.091 (25%) por
Bordetella pertussis (c6digo CIE-9 033.0).

La incidencia global de hospitalizaciones por tos ferina durante
el periodo estudiado fue de 1,3 casos por 100.000 habitantes. Los
afos 1997, 2000 y 2011 fueron los de mayor incidencia de hospita-
lizaciones por esta causa (tabla 1).

Las hospitalizaciones por tos ferina se produjeron con mayor
frecuencia entre los meses de mayo a agosto: 896 (10,8%) hospita-
lizaciones en mayo, 965 (11,6%) en junio, 1.017 (12,2%) en julio y
829 (10%) en agosto. En el resto de meses las hospitalizaciones por
tos ferina fueron inferiores al 9% del total.

La ciudad auténoma de Ceuta registré una tasa de incidencia de
3 hospitalizaciones por 100.000 habitantes. En las CA de Cataluiia,
Andalucia y Madrid esta fue superior a 1,5 por 100.000 habitantes
(fig. 1).

De los pacientes hospitalizados por tos ferina, 4.044 (48,5%)
eran de sexo masculino y 4.283 (51,5%) de sexo femenino (en

Distribucién del nimero de altas e incidencia de hospitalizaciones por tos ferina por afio en Espafia (1997-2011)

Afio Censo poblacién Total altas hospitalarias Altas CIE-9 033.0, 033.9, n (%) Incidencia hospitalizaciones Proporcién hospitalizaciones
(100.000 habitantes) (100.000 altas)
1997 39.669.394 2.937.331 921 (11,1) 2,3 31,4
1998 39.852.651 3.080.279 308 (3,7) 0,8 10,0
1999 40.202.160 3.092.087 375 (4,5) 0,9 12,1
2000 40.499.791 3.238.022 964 (11,6) 2,4 29,8
2001 41.116.842 3.297.074 462 (5,5) 1,1 14,0
2002 41.837.894 3.343.709 346 (4,2) 0,8 10,3
2003 42.717.064 3.444.541 394 (4,7) 0,9 114
2004 43.197.684 3.496.238 513(6,2) 1,2 14,7
2005 44.108.530 3.541.107 394 (4,7) 0,9 11,1
2006 44.708.964 3.589.728 440 (5,3) 1,0 12,3
2007 45.200.737 3.686.655 472 (5,7) 1,0 12,8
2008 46.157.822 3.735.945 545 (6,5) 1,2 14,6
2009 46.745.807 3.742.850 456 (5,5) 1,0 12,2
2010 47.021.031 3.675.430 559 (6,7) 1,2 15,2
2011 46.815.916 3.640.064 1.182(14,2) 2,5 32,5
Global 650.035.544 51.541.062 8.331(100) 1,3 16,2




640

9 1,08 ﬁ
& 0(7 O ﬂ

2,98

M.I. Ferndndez-Cano et al / Enferm Infecc Microbiol Clin. 2014;32(10):638-642

Leyenda:
0,20-0,99
1,00-1,51
>1,51

+ 0,29

Figura 1. Incidencia de hospitalizacion por tos ferina (por 100.000 habitantes) por comunidades auténomas en Espafia (1997-2011).
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Figura 2. Distribucién de la incidencia de hospitalizacién por tos ferina en nifios
menores de un afio (1997-2011).

4 casos no se declaré el sexo); la edad media fue de un afio (DE:
6,7) y el rango, de 0 a 100 afios. El 92% de las hospitalizaciones
ocurrié en nifios menores de un afio de edad, con una inciden-
cia de 115,2 hospitalizaciones por 100.000 nacidos en el periodo
de estudio (tabla 2). Tal y como puede observarse en la figura 2,
los menores de 3 meses presentaron la incidencia mas elevada a

Tabla 2

lo largo de toda la serie. En los nifios de 1 a 4afios la incidencia
fue de 1,54 hospitalizaciones por 100.000 habitantes, en los de 5 a
14 afios fue de 0,3, y los mayores de 15 afios registraron incidencias
inferiores 0,1 durante toda la serie.

El ingreso fue urgente en 8.112 (97,4%) hospitalizaciones. La
estancia oscilé entre un dia y un maximo de 691 dias, con una
estancia media global de 8 (DE: 10,6) dias; el 50% de los pacientes
permanecieron ingresados 6 o mas dias (tabla 2).

En 841 (10%) casos hubo reingreso en el mismo centro por agra-
vamiento del cuadro clinico, de los que 799 (95%) fueron nifios
menores de un afio y 587 (73,7%) de ellos, menores de 3 meses.

Durante el periodo analizado se registraron 47 defunciones en
pacientes hospitalizados por tos ferina: 37 (78,7%) en el grupo de
menores de 3 meses y 6 (12,8%) en el grupo de mayores de 65 afios.
El diagnéstico de tos ferina constaba como principal en 25 (53%) de
los pacientes fallecidos. En los 22 fallecidos restantes el diagnéstico
principal se relacioné con problemas respiratorios de tipo infec-
cioso u otros problemas respiratorios en los menores de 15 afios, y
con problemas respiratorios y hemorragia cerebral o intracraneal
en los mayores de 65 afios.

El coste estimado de una hospitalizacién por tos ferina fue de
1.841 euros. El coste acumulado de las hospitalizaciones desde 1999
a 2011 ascendi6 a 16.756.014 euros, de los que 15.709.929 (94%)
fueron por ingresos de nifios menores de un afio. Sin embargo, en

Nimero, incidencia media y mediana de la estancia de hospitalizaciones por tos ferina segtin grupo de edad. Mortalidad y letalidad por grupo de edad (1997-2011)

Grupo de edad Hospitalizaciones, n (%) Incidencia hospitalizaciones, media’ Estancia mediana (rango) Mortalidad” (nimero Letalidad, %
de muertes)
<1 afio 7.658 (91,9) 115,18 6(690) 0,56(37) 0,48

0 a2 meses 5.496 (71,8) 82,66 7 (690) 0,56(37) 0,67

3 a4 meses 1.516 (19,8) 22,80 6(79) - -

5 a 6 meses 383 (5) 5,76 5(41) - -

7 a 11 meses 263 (3,4) 3,96 5(39) - -
1-4 afios 379 (4,6) 1,54 4(29) - -
5-14 afios 190(2,3) 0,30 5(22) = =
15-24 afios 15(0,2) 0,02 3(13) = =
25-44 afios 27(0,3) 0,01 8(21) 0,0014(3) 11,11
45-64 afios 25(0,3) 0,02 9(23) 0,0007(1) 4,00
> 65 afios 37(0,4) 0,03 9(152) 0,0055(6) 16,22
Total 8.331 (100) 13 6(690) 0,0072(47) 0,56

" Por 100.000 habitantes.
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Tabla 3
Coste de hospitalizaciones por tos ferina en euros por grupo de edad (1999-2011)

Grupo de edad Altas Coste total (€) Mediana de costes (€) (rango) Coste (€) minimo Coste (€) maximo
<1afio 6.600 15.709.929 1.841 (115.300) 751 116.052
0 a 2 meses 4.837 12.268.933 1.841 (115.300) 751 116.052
3 a4 meses 1.264 2.470.189 1.508 (13.564) 926 14.491
5 a 6 meses 292 558.847 1.508 (8.297) 994 9.291
7 a 11 meses 207 411.960 1.508 (9.053) 926 9.979
1-4 aiios 276 526.313 1.508 (4.194) 872 5.067
5-14 afios 133 241.873 1.358 (7.247) 994 8.241
15-24 afios 11 28.933 2.197 (5.340) 1.180 6.520
25-44 afios 23 71.090 1.969 (16.649) 1.345 17.994
45-64 afios 21 71.611 2433 (11.355) 1.631 12.986
> 65 afios 33 106.265 3.066 (6.518) 1.707 8.225
Total 7.097 16.756.014 1.841(115.301) 751 116.052

mayores de 15 afios la mediana de los costes fue superior a la de los
menores de un afio (tabla 3).

Discusion

La tos ferina sigue siendo un reto para la salud publica, a pesar
de las altas coberturas vacunales registradas de forma mantenida
en las Gltimas décadas. En los dltimos 15 afios la incidencia glo-
bal de hospitalizaciones por tos ferina ha sido de 1,3 casos por
100.000 habitantes.

El grupo de edad mads vulnerable fueron los menores de un afio,
con una incidencia de 115,2 hospitalizaciones por 100.000 nacidos.
Estas cifras son similares a las obtenidas en periodos anteriores
para este grupo de edad, tanto en nuestro pais'%!” como en otros
con coberturas vacunales similares. En Australia, entre 1998-2009
la incidencia media de hospitalizacién en menores de un afio fue de
151,6 casos por 100.000'8. En Europa, segtin EUVAC.NET (Red para
la vigilancia epidemiolégica y el control de las infecciones preveni-
bles por vacunas en la Unién Europea), el 70% de los nifios menores
de un afio con tos ferina fueron hospitalizados'®. En Austria, la inci-
dencia de hospitalizacién en los menores de un afio entre 1996 y
2003 fue de 71,2 por 100.000 habitantes2°.

Los nifios menores de 3 meses de edad fueron los que pre-
sentaron mayor incidencia de hospitalizacién y mayor mortalidad
por tos ferina. Estos resultados coinciden con los publicados en
otros paises. En Estados Unidos, entre 1993 y 2004°! el 86% de las
hospitalizaciones fueron nifios menores de 3 meses de edad, con
una incidencia de 239 hospitalizaciones por cada 100.000 nacidos.
En Francia, entre 1996 y 2000 la red de vigilancia activa Rena-
coq reportd que el 26% de casos de tos ferina hospitalizados eran
nifios menores de 2 meses, lo que representé una incidencia de
99 casos por 100.00022. Entre 2001 y 2011 en el Reino Unido hubo
48 muertes por tos ferina en menores de un afio, de los que 36 eran
menores de 2 meses23. En California, durante la epidemia de 2010
se registraron 10 muertes, 9 de las cuales se produjeron en nifios
menores de 2 meses”. La falta de inmunidad frente a la enferme-
dad y la convivencia con adultos susceptibles, que son su principal
fuente de contagio?*, originan que los cuadros mas graves y muer-
tes se den entre los menores de 3 meses. Sin embargo, la mayor tasa
de letalidad se present6 en adultos y en los mayores de 65 afios, lo
que puede tener relacién con el menor niimero de casos que requie-
ren hospitalizaciény la falta de sospecha clinica, con el consiguiente
retraso diagnéstico' .

La mediana de dias de ingreso fue de 6 dias, superior a la regis-
trada en Australia durante un ciclo epidémico entre 2008-2009, que
fue de 3 dias. Los adultos tuvieron las estancias hospitalarias mas
prolongadas; en Espafia la mediana fue de 9 dias, mientras que en
Australia fue de 6 dias?°.

El coste de la estancia hospitalaria fue de un 7 a un 40% mas
elevada en los adultos mayores de 25 afios con respecto a los de

edad infantil. O’Brien y Caro reportaron una relacién del 50% entre
los costes de las hospitalizaciones de ambos grupos?®.

En este contexto, el andlisis de los datos de las hospitalizaciones
por tos ferina constituye un sistema de vigilancia epidemiolégica
sensible en los nifios menores de un afo debido al elevado por-
centaje de casos graves de la enfermedad que requieren ingreso. A
pesar de que podrian existir casos de tos ferina en este grupo de
edad codificados como otros procesos respiratorios, la informacién
de las altas hospitalarias es mas precisa que los sistemas de vigi-
lancia pasiva, porque no dependen de la decisién de notificar de
los profesionales. En adolescentes y adultos, el menor porcentaje
de casos graves, la falta de sospecha y la infradeclaracién requie-
ren que la vigilancia epidemiolégica se realice mediante sistemas
centinela en atencién primaria?’. En Espaiia, en areas donde la vigi-
lancia pasiva se complementa con bisqueda activa de casos en
los contactos?® o se dispone de sistemas integrados de vigilancia
microbiolégica?®, se observé un aumento progresivo de notifica-
ciones desde el periodo 2006-2008, con un aumento de incidencia
delordende 5 a 14 veces en 2011 conrespecto a los afios anteriores.
El andlisis de las hospitalizaciones aportado por el presente estudio
muestra el patrén ciclico de la enfermedad, con picos en 1997, 2000
y 2011.

Conocer la epidemiologia de los casos graves de tos ferina y su
impacto clinico y econémico ayuda a tomar decisiones sobre las
estrategias de control a seguir para prevenirlos: los resultados del
presente estudio confirman la necesidad de modificar las estrate-
gias de vacunacién en Espafia para lograr un control mas efectivo
de la tos ferina en los grupos mas vulnerables. La vacunacién del
adolescente y del adulto??, la estrategia del nido y de la embara-
zada entre las 27 y 36 semanas de gestacion son las estrategias mas
recomendadas para protegerlos®!-33,
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