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RESUMEN

La tos ferina y el sindrome coqueluchoide son enfermedades del
sistema respiratorio inferior que afectan principalmente a la poblacion
pediatrica, con alto riesgo de complicaciones. A nivel mundial, se
reportan alrededor de 50 millones de casos y 300,000 defunciones
anuales, reflejando su impacto en la salud publica. En las Américas, se
registran entre 15,000 y 30,000 casos al afio, siguiendo un patrén
ciclico cada tres a cinco afios. La presentacion clinica incluye episodios
de tos en accesos, seguidos de un estridor inspiratorio, mas frecuente
por la noche, con cianosis que puede evolucionar a insuficiencia
respiratoria, siendo mas comun en lactantes menores de dos meses y
nifios no inmunizados. El diagndstico se fundamenta en la clinica y
pruebas moleculares de muestras nasofaringeas. El tratamiento de
primera linea incluye macrdélidos, y en caso de alergia, trimetoprima
con sulfametoxazol. La prevencion se basa en la vacunacion de nifios y
cuidadores de lactantes.

PALABRAS CLAVE: Tos Ferina, Bordetella, Vacunacién, Lactantes

ABSTRACT

Pertussis-like syndrome and whooping c€ough are lower respiratory

tract diseases that primarily affect the pediatric population, with a
high risk of complications. Globally, around 50 million cases and
300,000 deaths are reported annually, reflecting their significant
public health impact. In the Americas, between 15,000 and 30,000
cases are recorded each year, following a cyclical pattern every three
to five years. The clinical presentation includes paroxysmal coughing

episodes followed by an inspiratory whoop, more frequent at night,

with cyanosis that may progress to respiratory failure, beirg-being|

more common in infants under two months and unimmunized
children. Diagnosis is based on clinical findings and molecular testing
of nasopharyngeal samples. First-line treatment includes macrolide
antibiotics, and in cases of allergy, trimethoprim-sulfamethoxazole is
used. Prevention relies on vaccinating children and caregivers of
infants under two months.
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a tos ferina representa una patologia frecuente a nivel mundiall; s;—segin la Organizacién

Mundial de Salud (OMS) —ocupa el quinto lugar entre las causas de muerte prevenibles por|
vacuna. S;su etiologia se debe a una infeccion por Bordetella pertussis.; per—el-centrariobn
contraste, -el sSindrome eeguelucheidecoqueluchoide se trata de un conjunto de signos y sintomas sin|

evidencia de infeccion por Bordetella pertussis, el cual puede deberse a Bordetella parapertussis,

Bordetella brochiseptica, Bordetella holmesii, Haemophillus influenzae, Moraxella catarrhalis, virus

sincitial respiratorio.[!
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Esta enfermedad tFiene una evolucidn desarrolle
ehnice—que se divide en tres fases: catarral,

paroxistica y convaleciente. El cuadro clinico se
caracteriza por episodios de rubicundez, cianosis y
tos, seguidos de una inspiracién ruidosa conocida
como "gallo". En lactantes menores el cuadro clinico
puede ser atipico. !

El objetivo de este articulo es reconocer signos y
sintomas de alarma referente a estas patologias para
un manejo oportuno y el debido reporte de caso por
tratarse de una enfermedad prevenible y de
relevancia epidemioldgica. 1}

DEFINICION

Existen diversos enfoques conceptuales para el
ssindremesindrome  eeguelucheidecoqueluchoide
siendo elmas sencillo el enfoque etimolégico, que lo
describe como un cuadro clinico similar a la tos
ferina.*ll Diversos autores utilizan el concepto para
describir  los sintomas que son
indistinguibles de la tos ferina cuando no se puede

confirmar la presencia de Bordetella pertussis.

signos y

Ademas, se ha conceptualizado como una
enfermedad clinicamente similar a la tos ferina,
causada por agentes como Bordetella parapertussis,
Bordetella

pneumoniae, virus sincitial respiratorio, entre

bronchiseptica, Mycoplasma

otros.!

EPIDEMIOLOGIA

La tos ferina, que se manifiesta clinicamente como
un sindremesindrome eegueluchoidecoqueluchoide,
representa una significativa amenaza para la salud
infantil, con aproximadamente 50 millones de casos
y 300,000 defunciones anuales a nivel mundial. En
paises en desarrollo, latasa de letalidad puede llegar
hasta un 15% .1%3!
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En la region de las Américas, se han registrado entre
15,000 y 30,000 casos anuales en la ultima década.
Los brotes y epidemias de tos ferina siguen un patrén
ciclico, ocurriendo cada tres o cinco afios. 23]

Esta enfermedad aAfecta principalmente a pacientes
menores de 5 afos de edad, con mayores tasas de

complicaciones en pacientes menores de 1 afio,
debido a la inmadurez de su sistema inmunolégico y
vacunacién incompleta o nula a estas edades.!
Recientemente, se ha resaltado la contribucion de
los adolescentes y adultos jovenes a la epidemiologia
de la enfermedad, ya que suelen experimentar
infecciones leves y poco sintomaticas; sin embargo, -
A-st—vez-actlan_a su vez como fuente de contagio
para lactantes que, al ser demasiado pequefios, at#n
no han recibido las dosis de vacuna necesarias para
obtener proteccion contra B. pertussis.!!

En Panama es un evento de notificacidon obligatoria
inmediata y de investigacién obligatoria, de acuerdo
al Decreto Ejecutivo N° 1617 del 21 de octubre 2014,
y se debe realizar en las primeras 48 luego de
establecer la sospecha de |la enfermedad.l!

Dentro de la situacion epidemioldgica en el pais,
desde 1978 la tendencia de los casos y la tasa de
incidencia de la tos ferina son hacia el descenso (vier
Figura 1). En 2018 se reportaron 97 casos
sospechosos hasta la semana epidemiolédgica 52,
confirmandose 20 casos de tos ferinay los 77 casos
restantes han sido clasificados como de sSindrome
Coegueluchoidecoqueluchoide.[®! Para el afio 2022 en
la semana epidemioldgica 49 hubo un acumulado de
2 casos de tos ferina y 2 casos de sirgremesindrome

coquelucheidecoqueluchoide.l’]

Asi mismo, en 2018; los casos confirmados de tos
ferina se distribuyen en las diferentes regiones de
salud, siendo el nimero mayor de casos para la
Comarca Ngabe Buglé con 15 casos. Cuatro de las
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cinco ocurrieron en esta comarca, lo que resulta en
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Figura 1. Tos ferina: Casos y Tasa de incidencia. Republica de Panama. Ainos 1978-2017

Gridfico en donde se observa la tendencia de casos (color naranja) y tasa (color azul) que van hacia el descenso

desde el afio 1978.

Fuente: Departamento de Epidemiologia,- MINSA.'°’ ¢ }
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Figura 2. Corredor Endémico para Tos ferina. 2018. Panama, periodo 2011-2017

Fuente: Departamento de Epidemiologia,- MINSA.®%!
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para-una tasa de mortalidad por de 1.9 100,6,-000
habitantes;—de—1.9. Este hecho es importante_—de
destacarlo,resaltar ya que se observa un corredor
endémico con brotes de tos ferina (v¥er Figura 2),
que para este afo ocurrieron en la semana
epidemioldgica 49, 51, 52.16]
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respiratorio, Parainfluenza 3, Influenza A,

Adenovirus, Metaneumovirus y Rinovirus.®!

MANIFESTACIONES CLINICAS

ETIOPATOGENIA

La trasmision del agente causal se produce por
medio de gotitas de aerosol al toser o estornudar. El
periodo de incubacion dura entre 7 - 14 dias (rango
4- 21 dias).®

La Bordetella es un cocobacilo aerobio gramnegativo
que coloniza estrictamente epitelios ciliados
humanos, que expresa la toxina de la tos o toxina
pertussis con alta virulencia. Tras la inhalacién de las
gotitas de aerosol, la hemaglutinina filamentosa y
algunos aglutinégenos (fimbrias tipo 2 o 3; vy
pertactina) son importantes en el anclaje a las células
del epitelio respiratorio ciliado.®!

La citotoxina traqueal, el adenilato ciclasa y la toxina
pertussis inhiben la eliminaciéon del microorganismo
y ademads producen el daio epitelial local que da
lugar a los sintomas. !

La tos ferina es altamente contagiosa con tasas de
ataque del 100% en personas susceptibles que han
estado expuestas a los aerosoles. !

La tFos ferina es la enfermedad producida
principalmente por la infeccién por Bordetella
pertussis;; sin embargo, este no es el Unico agente
etiolégico de los sintomas que denominamos como
Sindremesindrome eeguetdschoidecoqueluchoide o
similar a tos ferina. Podemos mencionar como

agentes bacterianos Bordetella parapertussis,
Chlamydia trachomatis, y gérmenes atipicos como
Chlamydia pneumoniae y Mycoplasma pneumoniae;;

y en el grupo de agentes virales al Virus sincitial

El periodo de incubacion va entre 7 a 10 dias y en
raras ocasiones excede los 14. Este
strdremesindrome clasicamente se divide en tres

etapas las cuales son:

1. Fase catarral, que dura aproximadamente de 1 a 2
semanas, y se caracteriza por sintomas inespecificos
como fiebre, tos, rinorrea, congestién nasal, que
puede confundir con un cuadro de resfriado comun.
Durante esta fase el riesgo de trasmisién es mayor. !

2. Fase paroxistica, con una duracion-gue-dura de 2 a
6 semanas, caracterizada por una tos en accesos de

5 a 10 inter-recurrencias, seguida de un estridor o
gallo inspiratorio, de predominio nocturno y que
puede exacerbarse por estimulos como el llanto, risa,
actividad fisica y alimentacién. Por la forma en que
se da esta tos suele asociarse a cianosis, salivacién,
vomitos, apnea y dificultad respiratoria.!®!

3. Fase de convalecencia, que puede durar de
semanas a meses (en promedio hasta 3 meses), en
donde hay mejoria de la clinica previamente descrita
con disminucién de la frecuencia y severidad de los
episodios. (8!

Es importante resaltar que en lactantes menores de
3 meses no presentan las fases cldsicas ya descritas,
sin embargo, se ha documentado que la etapa que
corresponde a la fase catarral es de menor duracién
0 puede no presentarse, y que es caracteristico ver
lactantes aparentemente sanos con inicio subito de
dificultad respiratoria, tos no prominente con
enrojecimiento facial con ausencia del estridor
inspiratorio, que caracteriza estos cuadros, o tos que
produzca apnea y cianosis, mas comunmente en la
fase que corresponde a la etapa paroxistica. Los
adolescentes vy nifos inmunizados presentan un

Con formato: Fuente
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acortamiento de todos los estadios de Ia
enfermedad.®!

DIAGNOSTICO

Existen distintos criterios diagndsticos propuestos
por el Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) de Atlanta, segun el abordaje que se le dé al
paciente, y se definen de la siguiente manera:

1. Diagnostico clinico, que se realiza a aquel
paciente que presente tos mayor de 2
semanas mas uno de los siguientes: tos
paroxistica, gallo inspiratorio o vomitos
posterior a los accesos de tos sin otra causa
que lo explique. Desde el punto de vista
epidemiolégico, este representa un caso
probable ya que no se ha podido aislar el
agente causal. 38

2. Diagndstico microbioldgico por medio de
muestra nasofaringea o PCR (rReaccion en
cadena de la polimerasa), con el aislamiento
de Bordetella pertussis para un diagndstico
de tos ferina, o Bordetella parapertusis u
otros agentes para
Sindremesindrome
cogueluchoidecoqueluchoide. Desde el
punto de vista epidemioldgico, este
representaria un caso confirmado y en donde
se incluyen aquellos casos con nexo

diagnodstico  de

epidemioldgico.-B8

En la actualidad, las pruebas moleculares como
Reaccion en Cadena de la Polimerasa con
Transcripcion Inversa (RT-PCR) y PCR convencional
son las pruebas de eleccidn por ser rdpidas, con alta
especificidad (86-96%) y sensibilidad (70-99%),; por
permanecer positivas en fases tardias de la
enfermedad y pese al uso de antibidticos (hasta 7
dias luego de su inicio). 810!

Pineda A, et al. I l

Entre otras pruebas complementarias estd la
biometria hematica completa, en donde se pued
evidenciar leucocitosis mayor de 20,000 mm?3 co
predominio linfocitario del 60-80%.“

TRATAMIENTO

Se deben establecer medidas de cuidado general,
con oxigeno de ser necesario, hidratacion ﬁ/
mantenimiento de la ingesta de alimentos de ser
posible.-] ‘

Los antitusigenos y otros fdrmacos como salbutamol,
antihistaminicos ;v corticoides inhalados u orales nb
parecen tener evidencias claras de su

efectividad. 2810

La terapia antibidtica se iniciard una vez se tenga la
sospecha clinica_ —{aun sin confirmacién por
laboratorio}. Esta terapia también se utiliza comp
profilaxis post exposicidon en aquellos que comparten
el mismo ambiente con un individuo afectado por
mas de 1 hora, contacto directo con secrecidn
respiratoria, oral o nasal de pacientes infectados ¢
exposicién cara a cara a 3 pies de distancia. Los

individuos con mayor riesgo son lactantes menores
de 1 afio, pacientes con enfermedad pulmonar de
base, inmunodeprimidos y gestantes en el tercer
trimestre del embarazo. @

Los farmacos de eleccién son los macrdlidos, ya qu
atenlan y acortan el curso de la enfermedad si se
administran en fase catarral, y disminuyen la carga
bacteriana si se administran en fase paroxistica,
aunque no modifican de forma significativa los
sintomas.-*l Las dosis de los farmacos se ajustana la
edad del paciente, teniendo en cuenta que la
eEritromicina no estd recomendada en menores de [

mes_(ver Tabla 1).M{Ver Fabla1)

Con formato: Fuente
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Tanto la eritromicina como la claritromicina pueden
producir estenosis hipertrofica del piloro, y como
alternativa se recomienda trimetropin (TMP)
8mg/kg/dia con sulfametoxasol (SMX) a 40
mg/kg/dia en dos subdosis por 14 dias, a excepcidn
de pacientes menores de 2 meses.*!

Tabla 1: TRATAMIENTO ANTIMICROBIANO Y DE
PROFILAXIS POST EXPOSICION PARA COQUELUCHE POR
GRUPO ETARIO
Edad Agente recomendado vy
dosis
Azitromicina 10mg/Kg/dia,
una dosis diaria por 5 dias.
Azitromicina 10mg/Kg/dia,
una dosis diaria por 5 dias, 6
Eritromicina 40-
50mg/Kg/dia c/6h por 14
dias, o} Claritromicina
15mg/Kg/dia c/12h por 7
dias.
Lactantes > de 6 meses y Azitromicina 10mg/Kg/dia
nifios una sola dosis el primer dia,
luego 5mg/Kg/dia en una
dosis del dia 2-5 (dosis
maxima 500mg), o]
Eritromicina 40-
50mg/Kg/dia c/6h por 14
dias (dosis maxima 2g), 6
Claritromicina 15mg/Kg/dia
¢/12h por 7 dias (dosis
maxima 1g), 6 TMP 8
mg/kg/dia + SMX40
mg/kg/dia c¢/12h por 14
dias.

<1 mes

1-5 meses

Adultos Azitromicina 500mg en
dosis Unica el dia 1, luego
250mg/ dia del dia 2-5, 6
Eritromicina 500mg c¢/6h
por 14 dias, 6 Claritromicina
500mg c/12h por 7 dias, 6
TMP+SMX  160/800 mg
¢/12h por 14 dias
Azitromicina 500mg en
dosis unica el dia 1, luego
250mg/ dia del dia 2-5, 6
Eritromicina 500mg c¢/6h
por 14 dias.

Embarazadas

Fuente: : Van Esso Arbolave, D. L. [10]
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Todo lactante menor de 3 meses y pacientes
mayores de 3 meses que presenten: ¥

e Tos paroxistica que le imposibilite dormir y
alimentarse

e Cianosis 0 apnea

e Deshidratacion moderada—severa

e Dificultad respiratoria y requerimiento de
oxigeno

e Compromiso neuroldgico (disminucién del
estado de alerta o convulsion)

e Leucocitosis mayor de 20,000 mm3 o
evidencia de sobre infeccién.[* 2!

PREVENCION

CRITERIOS DE INGRESO INTRAHOSPITALARIO

’La vacunacion es la mejor herramienta preventiva en
esta enfermedad.?2 La inmunidad disminuye de 5-10
afios luego de recibir la ultima dosis de la vacuna, por
lo que se recomienda un refuerzo en la adolescencia
entre los 11 a 12 afios de edad.-1>?!

Las vacunas celulares presentan una eficacia de
hasta un 85;%; sin embargo, poseen elevada
reactogenicidad. P,—por esto, hay esquemas con

vacunas acelulares que presentan eficacia similar a
las vacunas celulares con

reactogenieidadreaccion inmune.>%1

menor

En Panama, se incluye dentro de la vacuna
Hexavalente (DTaP+Hib+Hep.B+Polio Inactivado)
que se coloca a los 2, 4 y 6 meses de edad, con un
refuerzo alos 18 mesesy alos 10 afios como Tdap.[n]‘

La prevencién en lactantes pequefios va ligada a la
vacunacién materna y de los cuidadores (aqugellos
que residan con el lactante).; Ppor esta razone, en
gestantesse coloca Tdap en- mujeres gestantes eada
embarazo-a partir del tercer trimestre d-en-el control

prenatal_de cada embarazo (a las 27 semanas). La

vacuna se aplica enEn el puerperio inmediato, a

Con formato: Fuente
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aquellas pacientes que no se han—vacunade
envacunaron durante el eEmbarazo.[2812

COMPLICACIONES

Los lactantes menores de 6 meses presentan elevada
morbimortalidad, y los menores de 2 meses son los
que presentan tasas mas altas de hospitalizacién. La
enfermedad grave se caracteriza poreeme—una tos
paroxistica asociada a apnea y fallo respiratorio
progresivo
leucocitosis mayor de 30,000 mm3, que lleva a
hipertensién pulmonar (evidenciadae por ecografia)
e hipoxemia rapidamente progresiva, refractarias al
tratamiento convencional, y que ocasiona shock y

asociadoa a bronconeumonia vy

muerte. Este cuadro es mas comun en niflos con
antecedente de prematuridad y en menores de 1 afio
cuyo esquema de vacunacién es ausente o
incompleto.®

Otras complicaciones de la enfermedad son las

asociadas al sistema respiratorio, como la

bronconeumonia, bronquitis, bronquiolitis,
neumonitis y atelectasias;; -seguidas de las llamada
complicacion

encefalopatia coqueluchosa,

neuroldgica_que ocurres —pere—cen—muecha-menors
frecuencia,Hamada-encefalopatiacogqueluchosa.[24

Pineda A, et al. I l

respiratorio. Ambas patologias tienen un gra

impacto en los primeros meses de vidg,
representando una alta morbi-mortalidad en paise
subdesarrollados, con pobre acceso al sistema de

salud.

En Panamd, los casos sospechosos deben ser
notificados inmediatamente, les—eases—de—sef

sospechades—por tratarse de una

prevenible mediante la vacunacién. En cuanto a st

patologip

presentacion clinica, se caracteriza: por fase catarral,
que puede pasar desapercibida con sintomas
inespecificos de mas o menos 1 a 2 semanas d

1%

duracién;; ‘ta-fase paroxistica, en la que se presental

A p—

los accesos de tos seguidos del estridor o gall
inspiratorio caracteristico, y puede presentarse

cianosis, disnea, rubicundez y progresar a
insuficiencia respiratoria; y f-—Fase convaleciente, eb
donde tendremos mejoria clinica. Se ha descrito que
en pacientes inmunizados dichas fases tienden a
disminuir su duracién y con menos incidencias de
Su manejo sera dirigido a I#a

sintomatologia y al agente causal. Es importante su

complicaciones.

diagndstico oportuno en atencidon primaria parp
evitar hospitalizaciones, promover la vacunacién degl
infante y de sus cuidadores.

CONCLUSION
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