UNIVERSIDAD DE EL SALVADOR
FACULTAD DE MEDICINA
POSTGRADO EN ESPECIALIDADES MEDICAS

INFORME FINAL DE LA TESIS DE GRADUACION:
PERFIL CLINICO Y EPIDEMIOLOGICO DE LOS PACIENTES MENORES DE
UN ANO DE EDAD CON DIAGNOSTICO DE TOSFERINA EN EL HOSPITAL
NACIONAL DE NINOS BENJAMIN BLOOM EN EL PERIODO DE 2008 A 2012.

Presentado Por:

Dr. José Manuel Torres Galvez

Para Optar al Titulo de Especialista en:

Medicina Pediatrica
Asesor Docente:
Dr. Franklin Vladimir Guevara Vasquez

Pediatra Neonatélogo

San Salvador, Mayo de 2016.



INDICE

Portada-------=-====mmmmm e [
INdiC@--- === i
RESUMEN === e i
INtrOAUCCION === == o 5
Capitulo 1l Objetivos-------=========mmmmm oo 7
Capitulo 11l Marco tedriCo---------===========mmmmmmmmmemeeeeeoo 8

Capitulo | Planteamiento del problema------------------------ 18
Capitulo IV Disefio metodoldgico------------=-=---------nu-momx 19

Capitulo V Resultad0s---------==========cmmmmmmmmmeeeeee 30
Capitulo VI Discusién de resultados------------=-==-=--=----- 35

Capitulo VII Conclusion@s--------=====mmmmmmmmmmmm oo 38
Capitulo VIII Recomendaciones------------=-=--=-===-=-=-=--- 39
Capitulo IX Bibliografia-------=--=-=======me-meeme oo 40

Capitulo X ANEX0S----==========mmmmm oo 43



1. RESUMEN.

Titulo: Perfil clinico y epidemioldgico de los pacientes menores de un afio
de edad con diagnéstico de tosferina en el Hospital Nacional de Nifios
Benjamin Bloom en el periodo de enero de 2008 a diciembre de 2012.
Investigador: Dr. José Manuel Torres Gélvez.

Introduccidn: La tosferina en los nifios menores de un afio tiene alto riesgo
de complicaciones, el diagnostico precoz es importante para evitar éstas.
Objetivo: Describir las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los
casos de tosferina en niflos menores de un afio confirmados por cultivo
nasofaringeo positivo a Bordetella pertussis en el Hospital Nacional de

Nifios Benjamin Bloom en un periodo de 5 afos.

Materiales y Métodos: Estudio descriptivo, retrospectivo transversal de 57
casos de nifios menores de un afo sospechosos de Tosferina, durante el
periodo de enero de 2008 a diciembre de 2012, en 23 pacientes se
confirmo el diagndstico por cultivo nasofaringeo; se analizaron las
siguientes variables: edad, sexo, medio geografico de procedencia; estado
de vacunacion, dias de hospitalizacion, manifestaciones clinicas,
tratamiento, estudios de laboratorio y radiolégicos; y principales
complicaciones. Se obtuvo la aprobacion del Comité de Etica en

Investigacion.

Resultados: Se estudio el 100% de la poblacion elegible (23 pacientes), la
edad promedio de los nifios fue de 1.9 meses de edad (desviacion estandar
1.5 meses) con predominio del sexo femenino (65.20%) de procedencia
urbana (68.20%); los sintomas predominantes fueron los paroxismos (82%)

y tos que produce emesis (56.50%).



El 78% de los nifios estudiados no estaban vacunados contra la tosferina.
En la analitica de laboratorio se evidencio leucocitosis en el rango 20000-
30000/mm3 con linfocitosis en todos los casos y plaquetosis en el rango
450000-1000000/mm3. ElI 26% presento complicaciones, siendo la
neumonia la mas comun (57.10%). Tres pacientes (13%) necesitaron de
Cuidados Intensivos, un paciente falleci6. ElI promedio de tiempo de
hospitalizacion fue de 8 dias. En los pacientes que requirieron admision en
Cuidados Intensivos, la estancia se prolongo hasta cincuenta y tres dias.

Conclusion: La poblacion fue en su mayoria de procedencia urbana, del
sexo femenino con caracteristicas clinicas de la fase avanzada de la

enfermedad.



CAPITULO |
INTRODUCCION

La tosferina es una enfermedad respiratoria muy contagiosa por via respiratoria,
es considerado un problema de salud publica mundial. En los nifios menores de

un afio puede tener consecuencias severas.

En los ultimos afios se ha observado una reemergencia de la tosferina en muchos

paises, aun con amplias coberturas de vacunacion contra esta afeccion.

Segun la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) vy los centro de control y
prevencion de enfermedades (CDC) se debe sospechar tos ferina en aquellos
individuos que presenten al menos 14 dias de tos, en adicion a otros sintomas
clasicos como paroxismo, estridor inspiratorio, vomito después de tos o apnea, sin
embargo en base al hecho que los signos y sintomas de tosferina difieren de
acuerdo a la edad, el Grupo de Expertos de la Iniciativa global de la Pertussis
sugiere en definiciones que buscan ser mas especificas y/o mas sensibles.

En nuestro pais la tosferina es una enfermedad reemergente que sigue un patron

ciclico presentando brotes cada 2 a 4 afios.

Las manifestaciones clinicas de esta enfermedad varian dependiendo de diversos
factores, pero en general suelen aparecer tres fases con un curso insidioso La
primera fase o catarral es la mas contagiosa, dura 1-2 semanas Yy es indistinguible
de un catarro comun. En una segunda fase o paroxistica aparecen los sintomas
clasicos de la tosferina con tos paroxisticas, voOmitos postusigenos
desencadenados por diferentes estimulos. Otros son signos relacionados con la
tos: las hemorragias subconjuntivales, la epistaxis y las petequias en cara y cuello.
Durante la tercera fase o de convalecencia, los sintomas van remitiendo a lo largo

de semanas o incluso meses.



La confirmacion de laboratorio de tosferina en nuestro pais es a través del cultivo
del hisopado nasofaringeo, en el cual el crecimiento de la Bordetella pertussis es
dificil, a parte del transporte cuidadoso necesario puede tomar de 7 a 12 dias en
confirmar el crecimiento bacteriano. Posee un valor predictivo positivo del 100%,
sin embargo su sensibilidad es variable. Hay otros exdmenes para la confirmacién
de laboratorio de la tosferina pero no siempre estan disponibles en nuestro medio.

Para el tratamiento y profilaxis de la tosferina, existe consenso universal en
emplear macrdlidos, en la etapa catarral puede mejorar el cuadro clinico, en la
fase paroxistica no tiene efecto sobre la evolucion, sin embargo esta indicado para

evitar la diseminacion de la enfermedad.

La prevencion se realiza a través del esquema de vacunacion nacional que
incluye 3 dosis y dos refuerzo de vacuna celular contra la tosferina. Ademas se
han considerado nuevas estrategias para controlar la tosferina teniendo como
enfoque principal la prevencion de las muertes infantiles; entre ellas un refuerzo
juvenil, la vacunacién de contactos domiciliares, inmunizacion de la mujer
embazada e inmunizacion neonatal, en nuestro pais solamente solo se cumple la
vacunacion durante la gravidez.

Hay dos Investigaciones previas que caracterizan clinicamente la tosferina no
especifica en nuestro hospital, ambos realizados en pacientes menores de 12
meses; estos estudios encontraron que los paroxismos y la fiebre fueron los
sintomas mas frecuentes, La neumonia como principal complicacion teniendo

como factor de riesgo principal esquema de vacunacién incompleto.

El presente estudio aporta las caracteristicas clinicas y epidemiologicas de la
tosferina especifica por Bordetella pertussis en nifios menores de un afio para que
entre el personal de salud haya mejor consideracion diagndstica, que permita el

tratamiento temprano evitando asi las complicaciones graves a esta edad.



CAPITULO I
OBJETIVOS.

General:

1-Describir el perfil clinico y epidemioldgico de los pacientes menores de un
afo con diagnostico de tosferina ingresados en el Hospital Benjamin Bloom
de enero de 2008 a diciembre de 2012.

Especificos:
1-Caracterizar el perfil epidemiologico de los pacientes con diagndéstico de

tosferina.

2-Establecer el cuadro clinico caracteristico de los pacientes ingresados por

tosferina.

3-Definir las principales complicaciones de la tosferina en la poblacién

estudiada.

4-Establecer las caracteristicas hematoldgicas y radiolégicas de los

pacientes con tosferina.



CAPITULO Il
MARCO TEORICO

Introduccion.

La tosferina es una enfermedad respiratoria altamente trasmisible causada por
Bordetella pertussis, patdégeno exclusivo de los seres humanos, trasmitido a través
de las gotas de secreciones de la via aérea. (1)

El Grupo de Expertos de la Iniciativa global de la Pertussis sugiere en base al
hecho que los signos y sintomas de tosferina difieren de acuerdo a la edad, utilizar
criterios de diagndstico en tres grupos de edades: 0-3 meses; 4 meses-9 afos y
mayores de 10 afos; definiciones que buscan ser mas especificas y/o mas
sensibles que las que existen, aplicables universalmente; que estimulen el
aumento de confirmacién por laboratorio e incrementar la calidad de notificacion.
(2) Anexo I.

Conocer las manifestaciones clinicas y caracteristicas epidemiologicas de los
ninos que padecen tosferina, es importante para un diagnostico precoz que
permita el tratamiento pertinente evitando asi las complicaciones graves en esta
edad; permite también evaluar las actuales acciones de prevencién y manejo de
casos de tosferina y plantear con esta evidencia nuevas formas de abordar esta
patologia para disminuir su morbilidad y mortalidad entre la poblacién infantil.

Este estudio pretende mostrar las manifestaciones clinicas y caracteristicas
epidemiologicas de una serie de nifilos menores de una afio de edad que
padecieron tosferina confirmada por cultivo de secrecién nasofaringea positivo a
B. pertussis en el Hospital de Nifios Benjamin Bloom.

Existen dos estudios de caracterizacion clinica y epidemiologica de esta afeccion
en nuestro hospital, estas fueron realizadas en pacientes con tosferina
inespecifica, por lo tanto nuestro estudio integrara el conocimiento de las

enfermedades causadas por las Bordetellas (3) (4)



En los ultimos afios se ha observado una reemergencia de la tosferina en muchos
paises aun con amplias coberturas de vacunacion contra tosferina.

Segun datos de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) la enfermedad
producida por B. pertussis ocupa el quinto puesto entre las causas de muerte
prevenibles por vacuna, se presentan entre 20 y 50 millones de casos en el mundo
con aproximadamente 200,000 a 400,000 muertes anuales, de las cuales el 90%
ocurren en paises en desarrollo, la mayoria en lactantes no vacunados o con
vacunaciéon incompleta para esta afeccion. (5)

En la década de los noventa el nimero de casos de tosferina reportados
alcanzaban proporciones epidémicas cada 2 a 5 afios. Por la continuidad de los
ciclos de pertussis se sabe que la Bordetella pertussis continua circulando de

manera similar a la era de las preinmunizaciones. (5)

En El Salvador desde 1973 se realiza vacunacion contra la tosferina en menores

de 5 afos de edad y es a partir del afo 2002 que se introduce al Programa

Ampliado de Inmunizaciones (PAl).

El esquema de vacunacion nacional 2015 para nifios incluye 3 dosis de vacuna
celular contra la tosferina dentro de la vacuna pentavalente sistematizada en el
afo 2002: DPwT (difteria- pertussis-tétanos), hepatitis B, y Haemophilus
influenzae tipo b (Hib) — a los dos, cuatro y seis meses y dos refuerzos, el primero
entre los 15y 18 meses y el segundo a los 4 afos. (6)

En El Salvador los niveles de cobertura de vacunacion infantil son altos; con
respecto a la tosferina son del 92 % y se inician al tercer mes de vida.

En nuestro pais la tosferina es una enfermedad reemergente que sigue un patrén
ciclico presentando brotes cada 2 a 4 afos. (7)

El estudio de Analisis del sistema de vigilancia epidemioldgica de tosferina El
Salvador 2004 — 2008, report6é durante el afio 2006 una tasa de incidencia de
tosferina de 10 por 100.000 habitantes. (s)



En el afio 2012 se identificaron 555 casos sospechosos y se confirmaron 40
casos, de estos el 55% fueron pacientes de nuestro hospital. El 63% de los casos
se concentré en los menores de 4 meses. (7)

La tosferina es vigilada a partir de los reportes elaborados en las diferentes
instituciones del Ministerio de Salud como sindrome Coqueluchoide, desde 1984
cuando se lleva en forma sistematica. (8)

El método diagnostico confirmatorio para la tosferina disponible en los hospitales
de nuestro pais es el aislamiento de B. pertussis del cultivo del hisopado

nasofaringeo. (8)

CUADRO CLINICO.

Las manifestaciones clinicas de esta enfermedad varian dependiendo de diversos
factores, como la edad, sexo, estado de inmunizacion, entre otros.

El periodo de incubacion suele durar entre 7 y 10 dias (rango 4-21 dias). Aunque
el curso es insidioso, suelen aparecer tres fases bien definidas:

La primera fase o catarral es la mas contagiosa, dura 1-2 semanas y es
indistinguible de un catarro comun.

En la segunda fase o paroxistica, aparecen los sintomas clasicos de la tosferina:
Accesos de tos paroxistica congestiva que a veces produce emesis, con estridor
inspiratorio. EI nUmero de accesos diarios oscila entre 5 a 7 en las formas leves a
mas de 20 en las graves. Son de predominio nocturno, y pueden desencadenarse
por estimulos como el llanto, la risa, el estornudo, el ejercicio fisico o la
alimentacion.(1)

Caracteristicamente entre los ataques de tos el paciente presenta un aspecto de
total normalidad. Los accesos aumentan en intensidad durante 1-2 semanas, se
estabilizan durante 2-3 semanas y van disminuyendo progresivamente. Otros
sintomas relacionados con la tos son las hemorragias subconjuntivales, la

epistaxis y las petequias en cara y cuello. La fiebre y la dificultad respiratoria son
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muy poco frecuentes y su presencia obliga a descartar la presencia de
sobreinfecciones o coinfecciones.(1)

Durante la tercera fase o de convalecencia, los sintomas van remitiendo a lo largo
de semanas o incluso meses, aunque pueden exacerbarse con nuevas
infecciones respiratorias. (1)

Hay formas atipicas, con mayor frecuencia en nifios previamente vacunados. La
tosferina del nifio vacunado tiende a ser mas leve y mas corta. (9)

Cerca de tres cuartas partes de los nifios menores de 6 meses requieren
hospitalizacion; a esta edad el periodo catarral es mas corto, la presencia de
estridor inspiratorio es mas rara y aparecen con frecuencia cianosis y apneas,
muchas veces sin tos paroxistica acompafante. Es frecuente la complicacion
pulmonar en forma de bronconeumonia o atelectasias.

El cuadro de tosferina grave se caracteriza por tos paroxistica, apneas y fallo
respiratorio progresivo con hiperleucocitosis extrema, que conduce a hipertension
pulmonar e hipoxemia rapidamente progresivas, refractarias al tratamiento
convencional, y que ocasiona shock y muerte en un 70% de los casos. (6)

Estudios de pacientes menores de un afio con diagnostico confirmado de tosferina
la caracterizan por la tos paroxistica y vomitos postusigenos junto a rinorrea,
rechazo de la ingesta, cianosis, apneas, sin fiebre. El 72% de estos pacientes
requirieron ingreso hospitalario con una estancia media de 14 dias, un 31% fue
hospitalizado en la Unidad de Cuidados Intensivos siendo las causas de
hospitalizacion en dicha unidad la necesidad de soporte ventilatorio y la

monitorizacion estrecha por apnea. (10)
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DIAGNOSTICO.

Para mejorar el reconocimiento de la tosferina el Grupo de Expertos de la
Iniciativa global de la Pertussis sugiere en base al hecho que los signos y
sintomas de tosferina difieren por edad, se elaboren criterios diagnéstico en tres
grupos de edades: 0-3 meses; 4 meses-9 afios y mayores de 10 afios. Anexo | y
Il. (12)

Una de las diferencias principales que existe entre las actuales definiciones y los
criterios clasicos es que en el grupo de edad de 0 a 9 afios, la duracion de la tos
de mas de 2 semanas no es criterio indispensable para efectuar un diagnostico de
tosferina.

En el grupo etario de 4 meses a 9 afios la tos debe ser paroxistica en adicion a
otro criterio y en los mayores de 10 afios si se tiene en cuenta la duracion de la tos
para la definicion.

La rinorrea que acompafia a la clinica de tosferina no se torna amarillenta/verdosa
con el paso de los dias, a diferencia de los cuadros virales de vias respiratorias
altas.

El indicador clave de tosferina en estos infantes pequefios son la naturaleza afebril
de la afeccion combinada con tos que se incremente en frecuencia y severidad y
la coriza que permanece liquida.

Por lo tanto la rinorrea liquida, tos progresiva y la naturaleza afebril se espera
gue tenga una alta sensibilidad y buena especificidad. Al agregarse la apnea,
convulsiones, cianosis, vOmitos o0 neumonia resulta en alta sensibilidad y
especificidad. En casos de infantes pequefios una elevacion de leucocitos (mas
de 20,000) con linfocitosis absoluta hace virtualmente el diagndstico.

En niflos mayores (4 meses a 9 afios) el empeoramiento de los paroxismos, tos no
productiva por siete o0 mas dias de duracion en un nifio afebril con coriza que no
se vuelve purulenta también indica alta sensibilidad y buena especificidad para

tosferina. (11)
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Segun la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) o los CDC (centro de control y

prevenciéon de enfermedades) se debe sospechar tos ferina en aquellos individuos

gue presenten al menos 14 dias de tos, en adicion a otros sintomas clasicos como

paroxismo, estridor inspiratorio, vomito después de tos o apnea.(10)

Sumado a lo anterior, hay varios exdmenes de laboratorio, la mayoria no siempre

disponibles en nuestro medio que aportan de manera variable al diagnéstico de

tosferina:

Cultivo: el crecimiento de la Bordetella pertussis en un medio de cultivo es
dificil, se requiere un transporte cuidadoso en un medio especial 0 una
inoculacion directa en el agar, y puede tomar de 7 a 12 dias en confirmar el
crecimiento bacteriano. Es menos sensible en pacientes previamente
inmunizados, en los que la antibioticoterapia fue iniciada o en los que el
cuadro de tos lleva mas de 3 semanas de evolucion. Posee un valor
predictivo positivo del 100%, sin embargo su sensibilidad es variable y un

cultivo negativo no excluye el diagnoéstico. (12)

Reaccion en cadena de polimerasa (PCR): es un método de deteccion de
Bordetella pertussis mas sensible que el cultivo en una fase mas avanzada
de la enfermedad. Confirma el diagndstico rapidamente (1 a 2 dias), y no se
ve afectada por antibioticoterapia previa Como desventaja, posee una alta
tasa de falsos positivos si se realiza en un laboratorio con poca experiencia

ademas de el alto costo. (12)

Serologia: Es posible establecer un diagndstico de tosferina si se
demuestra un aumento en los niveles de anticuerpos especificos en suero

entre la fase aguda y la fase de convalecencia. (12)

Test de inmunofluorescencia directa: posee una alta especificidad y

provee resultados con rapidez, sin embargo su sensibilidad es menor que la

13



PCR y se requiere de laboratorios altamente especializados para su
realizacion. La CDC (Centro de control y prevenciéon de enfermedades por
sus siglas en ingles) no recomienda este test para el diagnéstico de esta
enfermedad.

e Nuevos estudios proponen que niveles de IgG anti-PT (anti toxina de
Pertussis) > 100 -125 unidades de endotoxina/ml en una muestra

serolégica son especificos de una exposicion reciente a la bacteria.

La recomendacion de la CDC consiste en utilizar cultivos mas PCR dentro de las
primeras 4 semanas de inicio de los sintomas o en cuadros de tos de 3 semanas
de duracion, PCR mas serologia cuando la tos se ha presentado por 3 a 4
semanas, y solo pruebas serologicas cuando la tos supera las 4 semanas de

duracion. (12)

TRATAMIENTO.

En cuanto a la eleccion del antibidtico para el tratamiento y profilaxis de la
tosferina, existe consenso universal en emplear macrolidos. Anexo lll.

El antibiotico administrado en la etapa catarral puede mejorar el cuadro clinico, en
la fase paroxistica no tiene efecto sobre la evolucion, sin embargo esta indicado
para evitar la diseminacién de la enfermedad.

El macrélido recomendado en primer lugar es la azitromicina en menores de 6
meses a 10 mg/kg/dia en una sola dosis por 5 dias, en mayores de 6 meses a 10
mg/kg/dia el primer dia y después 5 mg/kg/dia hasta 5 dias. Otros antibacterianos
son la eritromicina a 40-50 mg/kg/dia en 4 dosis por 14 dias; claritromicina a 15
mg/kg/dia en dos dosis por 7 dias. (13)

Como alternativa se recomienda el trimetroprim - sulfametoxasol a 8 mg/kg/dia en
base al trimetroprim, el cual esta contraindicado en menores de 2 meses por sus

efectos de supresion hematolégica.
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La evidencia sefiala que el tratamiento con Azitromicina y Claritromicina logran
una erradicacion bacteriana similar a la eritromicina, con menos efectos adversos

y una mayor adherencia al tratamiento. (14)

PREVENCION.

La introduccion del esquema infantil de vacunas junto con la alta cobertura de
inmunizacion, ha contribuido a disminuir una incidencia mayor de la tosferina.

A pesar de esto, la tosferina continda siendo una causa importante de
hospitalizacion y muerte por una enfermedad potencialmente prevenible con el
esquema actual de vacunacion nacional.

Esto sugiere que las vacunas contra la tosferina son efectivas en prevenir el
aparecimiento clinico de la enfermedad pero menos efectiva en prevenir la
infeccion y trasmision de la B. pertussis. (1,2,5,11,15)

Se han considerado nuevas estrategias para optimizar el control de la tosferina

teniendo como enfoque principal la prevencion de las muertes infantiles.
Refuerzo en Adolescentes.

Los incrementos de la incidencia de tosferina reportados entre adolescentes y
poblacién adulta llevaron a que la OMS en 2010 revisara las estrategias de
control de la tosferina y concluyera que los refuerzos previenen la enfermedad en
adolescentes y adultos, pero que hay evidencia insuficiente de proteccion indirecta
para los infantes pequefios. (2)

Es por ello que el Programa Ampliado de Inmunizacién y la Academia Americana
de Pediatria recomiendan reforzar la inmunizacion contra tosferina cada 10 afios a
partir de los once afios de vida.

Los datos de la duracion de la proteccion después del refuerzo de la adolescencia
son limitados, con estimaciones entre los 6 y 10 afios. Este desvanecimiento de la
inmunidad que presentan los adolescentes tiene el potencial de dejar a nifios y

adultos susceptibles. (2,11,15)
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Estrategia del nido o capullo.

La razon de la estrategia del nido (vacunacién de los contactos domiciliares
cercanos al recién nacido incluida la mujer posparto y el personal de salud) se
basa en la evidencia que los infantes a menudo adquieren la tosferina de un
contacto cercano en el hogar. Estudios realizados en Europa y Estados Unidos en
nifios afectados por tosferina muestran que cuando se identific6 una fuente de
contagio, fueron los miembros de la casa el inicio potencial de la B. pertussis hasta
en el 83% de los casos. (2)

Los estudios de respuesta de anticuerpos a la DPaT en el puerperio muestran
gue la respuesta de la Inmunoglobulina A e inmunoglobulina G a los antigenos de
la tosferina no son detectables hasta 5 a 7 dias después de la vacunacion, y la
respuesta maxima no se alcanza hasta 14 dias después de la vacunacion. Esto
deja 2 semanas de demora de la ““proteccion potencial”” para el infante durante un

periodo de alta vulnerabilidad. (16)
Inmunizacion de la mujer embarazada.

Vacunar a la mujer en el tercer trimestre de embarazo ofrece la oportunidad de
proveer proteccion temprana a los infantes a través del aumento de la
transferencia de anticuerpos maternos.

La sangre del cordén umbilical de recién nacidos cuyas madres recibieron Tdap
durante o antes del embarazo tenia concentraciones mas altas de anticuerpos de
pertussis, al compararlo con sangre de los cordones umbilicales de madres sin
vacunar. (17,18,19)

Actualmente esta indicada una dosis de la vacuna de Tdap en cada embarazo, de
preferencia durante la semana 27 hasta la semana 36 de gestacion.

Aunque existe un riesgo tedrico de reacciones locales severas, incluida la reaccién
antigeno anticuerpo para las mujeres embarazadas recibiendo multiples dosis de
vacuna contra el tétano y la difteria en intervalos cortos; datos recientes han

demostrado la tolerabilidad de dosis repetidas de estas vacunas con intervalos tan

16



cortos como de un mes, ademas estas vacunas se han usado ampliamente en
mujeres embarazadas de todo el mundo incluido nuestro pais para prevenir la

tosferina y el tétano. (2,18, 19)
Inicio més temprano del esquema primario.

La inmunizacién primaria iniciada a tiempo es la mejor oportunidad para proteger a
los infantes, la edad a la que los niflos inician este esquema varia

considerablemente en nuestra poblacion infantil.
Inmunizacién neonatal.

La inmunizacion al nacimiento se ha propuesto basada en la respuesta inmune de
los neonatos a la tosferina. Sin embargo, la falta de correlacién serologica de
proteccion pone un reto significativo en determinar la eficacia de este enfoque. Un
estudio que uso una dosis de DPaT al nacimiento demostré niveles de anticuerpos
de tosferina mas bajos que los obtenidos después del cumplimiento del esquema
primario cuando se compara con el grupo control. (2, 20)

A pesar de la ausencia de una vacuna monovalente aprobada para uso neonatal,
estudios recientes que usaron una dosis de vacuna de pertussis monovalente
acelular muestran niveles altos contra los antigenos de la tosferina durante los 2
primeros meses de vida sin disminucion en los niveles de anticuerpos al continuar

el esquema primario de vacunacion. (2, 21)
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CAPITULO IV

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y PREGUNTA DE
INVESTIGACION.

Conocer las manifestaciones clinicas de la tosferina ademéas de las condiciones
demograficas de la poblacion infantil que la padece son elementos claves para el
diagnostico oportuno de esta afeccion evitando las complicaciones graves que
llevan a una mayor morbilidad y mortalidad infantil.

Planteamiento del problema:

POBLACION INTERVENCION COMPARACION OUTCOME
(RESULTADO)
Pacientes Menores | Registro de las Describir las
de wun afio con | caracteristicas caracteristicas
diagnostico de | clinicas y clinicas y
tosferina epidemiolégicas a No aplica epidemiolégicas de
ingresados en el | partir de los pacientes con
HNNBB durante el | expedientes diagnostico de
periodo de enero | clinicos. tosferina.
de 2008 a
diciembre de 2012.

Pregunta de Investigacion:

¢,Cudles son las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes
menores de un afio con diagnostico de tosferina ingresados en el Hospital

Benjamin Bloom entre enero de 2008 a diciembre de 2012?
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CAPITULO V
DISENO Y METODOS.

Disefo del estudio:

Siguiendo los siguientes criterios se realizo un estudio con el siguiente disefio:
Por su finalidad: descriptivo.

Por su secuencia temporal: transversal.

Por el control de asignacion del factor de estudio: observacional.

Por el inicio en relacion a la cronologia de los hechos: retrospectivo.

Descriptivo: Describir las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los

pacientes con diagnostico de tosferina.

Transversal: El tiempo determinado del estudio fue de cinco afios. De
enero de 2008 a diciembre de 2012.

Retrospectivo: La investigacion se llevd a cabo usando datos de los

expedientes de los afios 2008 al 2012.

Poblacion: Se estudiaron los expedientes de los pacientes que durante el
periodo del estudio cumplieron caso clinico de tosferina en el Hospital de

Nifios Benjamin Bloom. En total fueron 58 pacientes.

Tamafio Muestral: Comprende a todos los pacientes que cumplieron
definicion clinica de tosferina y que fue acompafiado de la confirmacién
diagnostica por cultivo nasofaringeo positivo a Bordetella pertussis; que
ademas cumplieron los criterios de inclusién y exclusion del estudio. Total

de 23 pacientes. Anexo IV.
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Criterios de Inclusion:

1. Diagnéstico clinico de Tosferina confirmado por cultivo nasofaringeo.
3. Pacientes menores de un afio al momento del diagnaostico.

4. No tenga comorbilidades.

5. Hospitalizacion entre los afios 2008 y 2012.

6. Disponer de expediente clinico completo.

Criterios de Exclusion:
1. No haber sido hospitalizado en el Hospital de Nifios Benjamin Bloom.
2. Haber recibido tratamiento ambulatorio.

3. Ausencia o expediente clinico incompleto.

Se creo una base de datos en el software Epi-info V 3.5.4 la cual se utilizo para
registrar los datos obtenidos en el cuestionario de Tosferina; los cuales fueron
procesados en el apartado de analisis del mismo software, obteniendo los

productos que se analizaron para dar respuesta a los objetivos propuestos.
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Operativizacion de Variables.

Obijetivo: conocer el perfil clinico y epidemiolégico de los pacientes

menores de un afio con diagnostico de tosferina ingresados en el

Hospital Benjamin Bloom entre el afio 2008 y 2012.

Variable Definicion Indicador Valor
Operacional
NUmero de meses
cumplidos segun
Edad fecha de | Informaciéon de |De 1 a 12
nacimiento en | expediente meses.
expediente clinico
clinico.
Sexo biolégico al | Informacion Masculino
Sexo que pertenece el | expediente Femenino
individuo. clinico
San Salvador
Se considera La Libertad
Departamento de Santa Ana
Departamento El Salvador a la | Informacién San Miguel
de procedencia. | unidad territorial | expediente Ahuachapan
con capacidad | clinico Sonsonate

administrativa e
intermediaria

entre las
divisiones que la

componen.

Chalatenango
Morazan

La Unién
Usulutan

La Paz
Cuscatlan
Cabafas

San Vicente
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Rural:
poblaciones
gue viven en
espacios
Espacio naturales y
geografico que utilizan
caracterizado por ganaderia o la
el tipo de Informacion agricultura
Lugar de actividad de expediente para la
Procedencia. produccion y clinico subsistencia

tamano

poblacional.

basica
Urbano:
agrupamiento
poblacional de
alta densidad
con
actividades
principalmente
industriales y

de tecnologia.
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Inmunizacion Dosis de
Vacunacién activa especifica | vacuna contra | Numero de
contra la contra la la tosferina vacunas contra
tosferina. Tosferina seguin segun el la tosferina
el esquema de esquema de recibida hasta
vacunacion de ElI | vacunacion del | la fecha de
Salvador. Ministerio de consulta.
Salud.
Segun afecte
a
Patologia de Enfermedad Patologia Sistema
base. cronica que especifica que | Nervioso
afecte al paciente | padezca el Centra
previo a padecer | paciente. Sistema
tosferina. Pulmonar
Sistema

cardiovascular.
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Variable

Definicién

Operacional

Indicador

Valor

Manifestaciones
Clinicas

tosferina

Signos y sintomas
propios la

tosferina.

Signos y
sintomas
descritos como
acompanantes
de la tos en
expediente

clinico.

-Rinorrea
hialina.
-Cianosis.
-Fiebre.
-Paroxismos.
-Dificultad
respiratoria
(Tirajes, Aleteo
nasal,
taquipnea)
-Apnea.
-Dificultad para
alimentacion.
-Estridor
inspiratorio.
-Tos
emetizante.
-Convulsiones.
-Hemorragia

subconjuntival.
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Problema medico
que empeora el Problema

Complicaciones | prondstico se medico La Patologia o

de la Tosferina.

presenta como

especifico que

problema que

efecto del resulta como presento el

padecimiento de | complicacion paciente.

tosferina. de la Tosferina.

Estado critico de

salud con Paciente Segun
Necesidad de necesidad de admitido a la paciente fue o
Cuidados admision a la Unidad de no admitido a
Intensivos. Unidad de Cuidados la Unidad de

Cuidados Intensivos. Cuidados

Intensivos. Intensivos.

Tratamiento de

soporte vital, en el

gue una maquina

gue suministra un | Paciente que Segun
Necesidad de soporte necesito paciente
Ventilacion ventilatorio y ventilacion recibié o no
Mecanica oxigenatorio, mecanica ventilacion

facilita el durante su mecanicay

intercambio internamiento. | duracion de

gaseoso y el esta terapia

trabajo

respiratorio.
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Periodo de tiempo
requerido para el | Tiempo durante
restablecimiento | el cual el Numero de
de la salud con el | paciente dias que
Tiempo de fin de recibir los permanecio permanecio
hospitalizacion. | tratamientos y ingresado en el | ingresado.
cuidados hospital.
adecuados en un
establecimiento
de salud.
Estado de salud
del paciente al Condicién de
Condicion al retiro de los salud del Vivo
egreso. servicios de paciente al fallecido
internamiento del | alta.
hospital.
Enfermedad o
lesion que inicio la | Enfermedad Enfermedad
Causa principal | cadena de que llevo al especifica que
de fallecimiento. | acontecimientos fallecimiento causo la
gue condujeron del paciente. muerte del
directamente a la paciente.

muerte.
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Terapia cuyo Agentes Agente
objetivo es la terapéuticos especifico
Tratamiento de | curacion o el utilizados para | indicado a
tosferina. alivio de los tratar la cada paciente:
sintomas de tosferina. Antibidticos.
tosferina. Antitusivos.
Periodo de tiempo Numero de
Duracion de durante el cual se | Dias de dias que se
tratamiento. administra un administracion | cumplio6 el
agente del agente medicamento
quimioterapéutico. | terapéutico. al paciente.
Técnica Segun el

Cultivo
nasofaringeo
positivo a
Bordetella

pertussis.

diagnostica que
consiste promover
el crecimiento
bacteriano de las
secreciones

nasofaringeas.

Aislamiento de
Bordetella
pertussis del
cultivo de las
secreciones

nasofaringeas.

resultado del
cultivo
nasofaringeo.
Positivo.

Negativo.
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Definicién

Variable Indicador Valor
Operacional
Hallazgos del
hemograma en
los siguientes
Descripcion y rangos:
Numero de las leucocitos:
diversas clases 10000-15000
de células que se | Primera prueba | 15000-20000
Hallazgos en encuentran en sérica 20000-30000
Hemograma una cantidad diagnostica al | >30000
inicial determinada de ingreso del hallazgo o no
sangre y de las paciente. de linfocitosis

proporciones

entre ellas.

Plaquetas por
mm3: 150000-
450000
450000-
1000000000
>1000000000
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Variable

Definicién

Operacional

Indicador

Valor

Hemograma de

Numero de las
diversas clases
de células que se
encuentran en

una cantidad

Hemograma
subsiguiente
que muestra
los cambios

mas evidentes

Hallazgos del
hemograma en
los siguientes
rangos:
leucocitos:
10000-15000
15000-20000
20000-30000
>30000

seguimiento determinada de con respecto a | hallazgo o no
numero 2. sangre y de las los valores del | de linfocitosis
proporciones hemograma Plaguetas por
entre ellas inicial. mm3: 150000-
450000
450000-
1000000000
>1000000000
Descripcion por -Infiltrados

Hallazgos en
radiografia de

torax.

medico radidlogo
de los hallazgos
en la primera
radiografia de
torax
anteroposterior
tomada al

paciente.

Los hallazgos
especificos en
la radiografia

de torax

anteroposterior.

intersticiales.
-Broncograma
aéreo.
Consolidacién.
-Atelectasia.
-Derrame
pleural

-Normal.
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CAPITULO VI

RESULTADOS.

Numero de

Pacientes
12
10
8
6
4 .
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Edades(Meses)

Grafico 1. Distribucion por edades en meses de la poblacién estudiada.

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la

tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

La mayoria de la poblacién estudiada tenia dos meses de edad.

Tabla 1. Procedencia de los pacientes estudiados.

Lugar de procedencia |Frecuencia| Porcentaje
Rural 7 30.40%
Urbano 16 69.56%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la

tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

La poblacién procede de area urbana en un 70%.
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Tabla 2. Distribucion del sexo en la poblacion que fue afectada por tosferina.

Sexo Frecuencia | Porcentaje
Femenino 15 65.20%
Masculino 8 34.80%

Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
El sexo femenino represento el 65% en los pacientes estudiados.
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Grafico 2. Departamento de procedencia de los pacientes.

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
Del departamento de San Salvador procedio la mayoria de los pacientes.

Tabla 3. La duracion de la tos antes de consultar a un centro de salud.

Tos antes de consultar
Tiempo Pacientes | Porcentaje
<1Semana 4 17.40%
1-2 Semanas 12 52.20%
2-4 Semanas 7 30.40%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

Aproximadamente el 70% de la poblacién padecié tos por mas de una semana
antes de consultar.
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Grafico 3. CUADRO CLINICO DE TOSFERINA

Paroxismos
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Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
Los paroxismos y los vomitos postusigenos fueron los sintomas mas frecuentes en
los pacientes estudiados.

Tabla 4. Vacunacion contra la tosferina

Estado de vacunacion
Edad |pacientes| esquema |esquema Porcentaje
Incompleto | completo Sin vacunacion.
<1 mes 4 No inicia 17%
1 mes 6 No inicia 26%
2 meses 11 9 2 39%
4 meses 1 0 1 0%
8 meses 1 0 1 0%
Total 23 9 4 82%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
De los pacientes que no estan vacunados el 43% eran menores de dos meses.
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Tabla 5. Fuente domiciliar sospechosa del contagio.

Sintomas respiratorios agudos en Domicilio
Estado Pacientes Porcentaje
Desconocido 10 43.50%
NO 3 13.00%
S 10 43.50%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
Solo en el 43% se identifico a una persona del domicilio como probable fuente de

contagio de tosferina.

Tabla 6. Tratamiento administrado a los pacientes afectados por la tosferina.

Antibiodtico Frecuencia|Porcentaje
Azitromicina 3 13.00%
Claritromicina 18 82.6%
Eritromicina 1 4.30%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
El 100% recibié macrolidos como tratamiento para la tosferina.
La duracion media del tratamiento con antibioticos fue de nueve dias. El 47% de
los pacientes fueron tratados también con antitusivo el cual fue en todos los casos
Clorhidrato de Pipacetato con una duracion de siete dias.

Tabla 7. Rangos leucocitarios iniciales de los pacientes estudiados.

Leucocitos Inicial | Pacientes | Porcentaje
<10000/mm3 1 4.30%
10000-15000/mm3 1 4.30%
15000-20000/mm3 5 21.70%
20000-30000/mm3 6 26.10%
>30000/mm3 10 43.40%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.
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Taba 8. Rangos plaquetarios del hemograma inicial.

Plaquetas iniciales Pacientes | Porcentaje

>1000000/mm3 4 17.40%

150000-450000/mm3 2 8.70%
450000-1000000/mm3 17 73.90%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

Tabla 9. Hallazgos radioldgicos de pacientes con tosferina.

Radiografia de térax | Pacientes | Porcentaje
Atelectasia 1 4.30%
Broncograma aéreo 1 4.30%
Infiltrados intersticiales 16 69.60%
Normal 5 21.70%
Total 23 100.00%

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

Tabla 10. Complicaciones de la Tosferina

Complicaciones de la Tosferina

Pacientes | Porcentaje

Ninguna 16 69%
Neumonia 4 17%
Choque séptico 1 4%
Insuficiencia 2 8%

Respiratoria

Fuente: Cuestionario de las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de la
tosferina en nifios del Hospital de Nifios Benjamin Bloom. Afio 2008 al 2012.

La mayoria de los pacientes no sufrieron complicaciones. Las complicaciones que
se presentaron fueron la neumonia la presentaron 4 pacientes (17%), choque
séptico en un paciente con desenlace fatal. No se presentaron complicaciones
neuroldgicas.
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CAPITULO VI
DISCUSION.

La tosferina continla siendo una causa importante de morbilidad en los nifios
menores de un afio, especialmente en los dos primeros meses de vida, en el
presente estudio la mayoria de pacientes tenian aproximadamente esa edad.

Se ha estudiado una poblacion preponderantemente urbana (69.6%) cerca de la
mitad provenientes de San Salvador en su mayoria del sexo femenino (62%) con
una edad promedio de dos meses, zonas con mayor densidad poblacional que
facilitan la transmisibilidad a lactantes vulnerables debido a la falta de inicio del
esquema actual de vacunacion.

Mas del 50% de los pacientes consultaron después de tener tos por mas de una
semana denota lo dificil que puede ser diagnosticar esta patologia en la fase
catarral donde no se distingue de otras infecciones respiratorias;

El hecho que un 30% de los pacientes consulto después de tener tos por dos
semanas con manifestaciones propias de la fase paroxistica como lo son la tos
paroxistica y vomitos postusigenos denota un retraso diagnostico, situacion que
conlleva mayores complicaciones, sin embargo este hallazgo coincide con los
tiempos diagnosticos destacados en otros estudios descriptivos de esta afeccion.
En una proporcion significativa de los pacientes en los que se conoce la probable
fuente de contagio (43%), esta fue una persona del domicilio, individuos en
guienes la inmunidad contra la tosferina ha disminuido o tiene una vacunacion
incompleta contra la tosferina, esta situacion explica en parte el aumento de casos
e pacientes menores de un afio y los enfoques actuales de prevencién como la
estrategia del nido. Aunque en otros estudios con mayor nimero de pacientes esta
proporcion ha sido mayor, este estudio coincide en la importancia que tienen los
contactos domiciliares como fuentes potenciales de tosferina para los menores de

un afio de edad.
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El 43% de los pacientes no se habia vacunado contra la tosferina por tener edad
menor a la del inicio del esquema primario de vacunacion, actualmente esta
vulnerabilidad es objeto de nuevos enfoques de prevencion. (2, 19, 20)

El 81 % de los pacientes de dos meses de edad tampoco inicio su esquema de
vacunacién a tiempo por razones desconocidas, este hecho coincide con los
resultados de un estudio previo en nuestro pais que concluyo que la mayoria de la
poblacion pediatrica inicia las inmunizaciones hasta el tercer mes de vida, lo cual
aumenta mas la vulnerabilidad a padecer de tosferina a edad temprana. (21
Haciendo un total global de un 82% de falta o inadecuada vacunacién contra
tosferina, con predominancia de incumplimiento en los 2 meses de edad.

El 18 % de pacientes con esquema de vacunacion recomendado segun la edad
contra la tosferina también desarrollaron esta afeccion, probablemente debido a la
necesidad de multiples refuerzos de esta vacuna para obtener inmunidad efectiva,
refuerzos que corresponden a edades fuera del presente estudio, ademas posibles
fallas en las condiciones de almacenamiento, transporte y administracion de las
vacunas; esto ejemplifica que aun en el mejor de los contextos de inmunizacion
los lactantes menores son susceptibles de padecer tosferina.

El manejo terapéutico hospitalario de los pacientes con tosferina de este estudio
fue similar al recomendado por la literatura médica. (12)

El 100% de los pacientes fueron tratados con antibiéticos tipo macrolidos, el mas
utilizado fue la claritromicina a dosis de 15 mg/kg/dia con una duracién promedio
de nueve dias; atendiendo la recomendacion actual de los macrolidos como
primera linea de tratamiento de la tosferina.

Los antitusivos fueron el otro grupo de medicamentos; administrados al 50 % de
pacientes con tosferina, el clorhidrato de pipacetato se utilizo en todos los casos
en promedio por una semana,; este tratamiento no aparece descrito ni avalado en

la literatura médica para tratar la tosferina.
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La neumonia fue la complicacion que se presento en el 17% de los pacientes que
tuvieron mala evoluciéon. Es estudios previos esta complicacion se presento en el
21%.(4)

La necesidad de cuidados intensivos y ventilacion asistida fue necesaria en tres
pacientes (13%); de estos pacientes dos presentaron neumonia y uno de ellos
insuficiencia respiratoria.

Las estancias hospitalarias de los pacientes que no requirieron admisién a unidad
de cuidados intensivos fueron en promedio de 8 dias, mientras que en los
pacientes que requirieron de esta atencion las estancias se prolongaron siendo la
menor de nueve dias y la mas prolongada de cincuenta y tres dias. A parte del
aislamiento de B. pertussis de las secreciones nasofaringeas no se aislo
microorganismo en cultivos en otro medios en estos pacientes; dos de estos
pacientes presentaron leucocitosis tipo reaccion leucemoide; a estos pacientes se
agrego al tratamiento con macrolidos, antibioticos de amplio espectro basado en
pruebas directas e indirectas positiva para sepsis hosocomial y a la mala evolucién
clinica; un paciente falleci6 al presentar choque séptico de etiologia
indeterminada.

Lo destacable en cuanto a los resultados de laboratorio, fueron los hallazgos
hematolégicos de leucocitosis arriba del rango de 15,000/m3 en el 80% de los
pacientes; los valores mas altos de leucocitosis se encontraron en la segunda
semana de la enfermedad, cabe destacar ademas la tendencia a los linfocitos en
todos los pacientes (promedio 70%), lo descrito en la literatura pues el cuadro de
tosferina produce este tipo de reaccion hematologica especifica.

El 73 % de los pacientes presentaron trombocitosis y en dos casos amerito
manejo especifico, el cual fue con heparinas de bajo peso molecular y liquidos
endovenosos.

Radiologicamente los infiltrados intersticiales fueron los hallazgos mas comunes

reportados en la radiografia de térax.
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Este estudio ha logrado caracterizar las manifestaciones clinicas y demogréficas
de la tosferina especifica en nifios menores de un afio, en un ambito hospitalario
donde afortunadamente hay mejor disponibilidad de recursos diagndsticos, de
tratamiento e investigacion que en otros hospitales de nuestro pais, sin embargo
se ha realizado con una serie pequefia de pacientes, lo cual limita inferencias
amplias, en parte debido a las vicisitudes de medios diagnosticos y de registro

epidemioldgico que presenta nuestro hospital.
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5. CONCLUSIONES.

1. La tosferina en menores de un afio afecta a poblacion preponderantemente
urbana del sexo femenino con una edad promedio de dos meses. Estos pacientes
en su mayoria aun no han iniciado el esquema de vacunacion lo cual los vuelve

vulnerables.

2. La tos junto a rinorrea hialina, paroxismos y vomitos postusigenos fueron los
sintomas mas destacados. En menor proporcion se presentaron todos los signos y

sintomas clasicos de esta afeccion.

3. La neumonia fue la principal complicacion de la tosferina, se presento una

muerte asociada a choque séptico de etiologia inespecifica.

4. El 100% de los pacientes fueron tratados con antibiéticos tipo macradlidos, el
mas utilizado fue la claritromicina a dosis de 15 mg/kg/dia con una duracién

promedio de nueve dias.

5. Los hallazgos hematoldgicos del estudio fueron la leucocitosis con linfocitosis
relativa ademas de plaquetosis; radiolégicamente los infiltrados intersticiales

fueron los hallazgos mas comunes.
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6. RECOMENDACIONES.

|. Adoptar la definicién de caso de tosferina propuesta por el Grupo de Experto de
la Tosferina, la cual hace énfasis en sintomas segun edad de los pacientes.

Il. Reforzar el conocimiento de la enfermedad en el personal medico y paramédico
en niflos menores de una afo con persistencia de cuadro catarral para un mejor

diagnostico y el control de la enfermedad.

[ll. Promover la vacunacion temprana para evitar contagio de lactantes
desprotegidos asi como a sus contactos, especialmente los del domicilio quienes

son potenciales fuentes de contagio.
IV. promover la toma hospitalaria de hisopado nasofaringeo en pacientes y
contactos de quienes se sospeche tosferina, o cual generara mayor informacion

para estudios mas amplios.

V. Mejorar el registro de las enfermedades, orden y disponilidad del expediente

clinico a fin de facilitar la recoleccion de datos para otras investigaciones.

V. Solicitar en reportes radioldgicos de torax descripcion de hallazgos especificos,

para desarrollar estudios de correlacion clinico radiolégica.
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14. ANEXOS.

ANEXO |

Algoritmo para el diagnéstico de Tosferina.

Malestar y tos en una persona con poca o ninguna fiebre

|Enndicinne5m|nimﬁ/// |Ac:c:e:5c: alabnratnrin'

|

| | | | |
| 0-3m | |4m-EF' | | =P | Etapatemprana Etapatardia
Tos<3semanas Tos =3 semanas
T

[ | 1
lo3m|[ame] [ 2102 | [o3m]|] smo || =107 |

* Tosde » Tos paroxisticano
cualqyjer productiva dezT7
duracionque dias de duracion §GB PCR PCRy | | Serologia
no presenta . .
L * (oriza(no purulenta) (220000 Culti (lgG-PT)sizl
mejoria . ) Serologia uitive =
o Afebrilfiebre bajo Ciz 10000 ) ano y
(puedeono e (IgG-PT)si )
presentar grada linfocitos) . despues de
paroxismos) + Estridor 21 ana vacunacion de
+ Coriza(no + Vémitos despuésde PCRY despues de pertussis
purulenta) tos cultiva vacunacion
o Afebrilfiebre , de pertussis
bajo grado ) Hemnrrgg@
+ Tos+apnea subconjuntival
' Toz+ » Cianosis
convulsiones * Trastornodel suefio
* Tos+cianosis
* Tos+emesis
* Neumonia
* (Coinfeccion
con Virus
Sincitial Episodios de
Respiratarioo sudoracién
adenavirus
quellevena
distress
expiratorio

Fuente: Clinical definitions of Pertussis: Summary of a Global Pertussis Initiative

Roundtable Meeting, February 2011.
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ANEXO Il

Definicién de caso clinico de tosferina.

Tos o malestar en una persona con Fiebre o febricula

0-3

T ———
-Tos y corizasin o
con fiebre minima
mas: Estridoro
Apnea o

Tos emetizante o
Cianosis o
Comvulsion
Meumaonia
Exposicion
Cercanaa un
adolescente o
adultofun familiar
normalmente)
con enfermedad
afebril con tos

4Am-9 anos

Tos paroxistica sin
ocon fiebre
minima mas:
Estridoro

Apnea o

Tos emetizante
Comvulsion
Empeoramiento
de los sintomas
por la noche
Exposicion
Cercanaa un
adolescente o
adulto (un familiar
normalmente) con
enfermedad
afebril con tos

=10 afios

Tos paroxistica no
productiva de =
semanas de duracion
mas:

Estridoro

Apnea o

Sudoracion entre los
paroxismos

Tos emetizante
Empecramiento de los
sintomas por la noche

Fuente: Clinical definitions of Pertussis: Summary of a Global Pertussis Initiative
Roundtable Meeting, February 2011.
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ANEXO III.

Antimicrobianos recomendados para el tratamiento y profilaxis post exposicion de

tosferina.
Medicamentos primarios Agente alternativo.
Grupodeedad Azitromicina Eritromicina  Claritromicina TMP-SMZ
<1mes Recomendadc  Noesde eleccidn. Mo esta Contraindicado
10mg/kg/diaen Eninfantes esta recomendada. para infantes <2
dosis dnica por 5 asociadoa meses [riesgo
dias. [Datos de estenosis (Nohay datos de kernicterus)
seguridad hipertrafica del deseguridad
limitados) piloro. Usarsila disponible)
azitromicina no
esta disponible.
40-50 mg/kg/dia
dividido en 4 dosis
por 14 dias.
1-5meses.  j1gmgfke/dia  40-50 me/ke/dia 15 mg/kg/dia Contraindicado
endosis end dosis por 14 endos dosis enedades < 2
Unica por 5 dias por 7 dias. meses. Para
edades = 2
meses.
Bmeses  1gpp/ke/diaen 40-50 mg/kg/dia 15 mg/kg/dia TMPE
dosis el dia 1, imaximo 2 gr/dia) endos dosis mg/kg/dia ShX
luego 5 me/ke dividido en 4 dosis [maximo 1 40mg/kg/dia en
(méximo 500mg) por 14 dias. g/dia) por 7 dos dosis por 14
los dias 2-5. dias. dias.
Fuente: Recommended antimicrobial agents for treatment and post exposure

prophylaxis of pertussis: 2005 CDC guidelines.

46



ANEXO IV.

TAMANO MUESTRAL DE INVESTIGACION DE TOSFERINA EN NINOS.

Criterios de Inclusion:
1-Cumple criterios de caso
clinico de tosferina segun
Grupo de Expertos de la
Iniciativa  Global de Ia
Pertussis.

2-Cultivo nasofaringeo
positvo @  Bordetella
pertussis.

3- No tiene comorbilidad.
4-Hospitalizacion entre los
afios 2008 y 2012,
5-Disponibilidad de
expediente  clinico  en
departamento de Archivos
Clinicos.

POBLACION: Pacientes que durante el
periodo del estudio fueron ingresados
como caso clinico de Tosferina.

'

58 Pacientes

l

Muestra.

23 Pacientes

Criterios de Exclusion:
1- No cumple criterios
de caso clinico de
tosferina.

2- Mayor de un afo de
edad al momento del
diagnostico de tosferina.
3-Tratamiento
ambulatorio nunca
hospitalizado.
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ANEXO V.
CUESTIONARIO DE LA INVESTIGACION
PERFIL CLINICO Y EPIDEMIOLOGICO DE TOSFERINA EN NINOS.

Caracteristicas epidemiologicas.

Datos generales:

Registro:

Edad:<IMES [ ] 1M []2M [] 3M []|4M []5M []6M [ ]
TM[] 8M [] 9M []10M [ 1IM [] 12M [ ]

Sexo: M |:| F |:|

Departamento procedencia: Rural [ ] Urbano [ ]

Historia de Vacunacion.

¢ Ha recibido vacuna contra la tosferina? Si [ | No [ ]

Numero de dosis: 1[ ] 2 [ ] 3[ ] Desconocido [ ]

Manifestaciones clinicas de tosferina.

¢, Tiempo de tos antes de consulta?<1Sem |:| 1-28em|:| 2-4Sem|:| >4Sem|:|

¢,Cuales sintomas acompafaron la tos?

[ ] Rinorrea hialina o [ ] Paroxismos Tos emetizante. ||
Congestion nasal I:l Estridor inspiratorio

|:| Cianosis |:| Apnea

|:| Hemorragia subconjuntival |:| Fiebre

[] Dificultad para la alimentacion [ ] Convulsiones
|:| Dificultad respiratoria (taquipnea, Tirajes, Aleteo nasal.)

¢,Familiar del domicilio con sintomas respiratorios? Si |:| No |:| Desconoce |:|
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Complicaciones de tosferina.
¢ Tuvo alguna complicacion?: Si [ ] No [_]
¢, Cudl?:

¢, Necesito unidad de cuidados intensivos?: Si |:| No |:|

¢ Necesito ventilacion mecanica?: Si [ | No [ ]|Duracion:
Tiempo de hospitalizacion:

Tratamiento de Tosferina.
¢,Cual fue el tratamiento brindado?

Antibioticos cual: Duracion:

Antitusivos cual: Duracion:

Condicion al egreso: vivo [ | fallecido[ ]

Causa de Fallecimiento:

Datos de laboratorio.

Cultivo nasofaringeo positivo a B. pertussis: Si |:| No |:|

Hallazgos en hemograma inicial:

Leucocitos: 10000-15000 [ | 15000-20000 [] 20000-30000 [ | >30000 [ ]
Linfocitosis: Si [ | No [ ]

Plaquetas: 150000-450000 [ | 450000-1000000000[ | >1000000000[ ]

Hallazgos en Radiografia de Torax (Lectura por radidlogo)

Infiltrados intersticiales [ | Broncograma aéreo [ | Consolidacion [ ]
Atelectasia. |:| Derrame pleural |:| Normal |:|
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ANEXO VI.

CALENDARIO PREVISTO PARA EL ESTUDIO.

CALENDARIO DE ACTIVIDADES

ANO 2014 2015 2016

AM|J |J|AI|SEIOIN|D|J |J |[A|S |O|E|F

B [A|U U PT|C O |l |U |U |G |E |[C|N|E

R|Y [N|[L |O T |VI|IC|IN |[L [O|P |T |E|B

I (Ol (I |S |B [UJE |I [I I |IS|TIHU|R|R

FASE L O|O0|T B M|E|O |O|T |E |B|O|E
Perfil de Investigacion
Revision Bibliografica

Elaboracion Aprobacion

Protocolo

Recoleccion, Analisis y

discusioén de resultados

Elaboracion de Informe

Final

Defensa de Tesis

Entrega de Informe Final
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